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Nous avons déja fait connaitre dans ces Annales' les pro- 
priétés acquises par le sérum des chevaux immunisés contre le 
bacille dysentérique, son pouvoir antimicrobien et antitoxique. 
son action préventive et curative dans la dysenterie expéri- 
mentale des animaux, enfin ses applications pratiques a la méde- 
cine humaine basées sur le traitement de.96 malades ; ila paru 
ressortir de Vensemble des faits expérimentaux et cliniques 
que ce sérum constiluait réellement lagent spéeifique pour le 
traitement de la dysenterie bacillaire. Les résultats obtenus 
depuis lors par Vemploi de la sérothéranie dans la dysenterie 
de Vhomme confirment ces premitres données: la présente note 
a pour but de l’établir. 

Au cours de I’été 1906, il a été trailé 243 cas de dysenterie 
se répartissant en deux groupes qui seront envisagés séparé- 
ment. 

a) 200 dysentériques, dont 10 enfants, observés dans les 
hdpitaux de Paris (49), Lyon (73). Bordeaux (17), Toulon (20), 
Toul (7), ou parmi des malades non hospitalisés: de ces der- 
niers 19 appartiennent & une épidémie de Bretagne; : 

b) 43 dysentériques des asiles d’aliénés de Maréville (Meurthe- 
et-Moselle) et de Quatre-Mares (Seine-Inférieure). 

Tous ces malades n’ont pas été trailés par nos soins ; nous 
exprimons notre gratitude aux médecins qui, apres avoir utilisé 

4, Vattarn ev Dorrer, Le sérum antidysentérique, Annales de U/nstitut 


Pasteur, mai 1996. 
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Je sérum, ont bien voulu nous communiquer les résultats obtenus 
avec leur appréciation personnelle. 
i 
Les 200 dysenteries du premier groupe étaient dinégale 
gravité. En se basant sur Vacuité des troubles intestinaux 
(coliques, fréquence quotidieone des selles, caractéres des 
déjections), et sur les symptémes d’intoxication (vomissements, 


adynamie, faiblesse du pouls, hypothermie, état syncopal, etc.) 
on peut les diviser de la maniére suivante : 


Casidinten site; m0 veneers an ee ee ee 104 
CASE OTAV ES RS hel Rug tha Micarik th Nascete Saat ee ee oa a By) 
Cas extreme mentee raves nan taro mapa ean 19 
Cas considérés comme mortels.... %.........2.::.4- 25 

200 


Ce chiffre de malades dans lequel la proportion des cas 
graves ou mortels (99) entre pour moitié, a donné 10 décés, en 
y comprenant ceux qui sont survenus chez des sujets déja en 
imminence de mort au moment ot le sérum a été injecté; soit 
une mortalité brute de 5 0/0. Mais la plupart de ces décés, sinon 
tous, ne sauraient étre valablement retenus au passif de la 
sérothérapie, comme il ressortira des commentaires suivants 
sur les circonstances ot ils se sont produits : 

1° Deux décés concernent des marins de Toulon, trés gra- 
vement atteints depuis plusieurs jours et conduits 4 l’hdépital 
Saint-Mandrier en état de collapsus ; leur situation était déses- 
pérée au moment ott le séruma été injecté. (Note du Dr Planté) ; 

2° Deux déces ont trait ades malades de Bretagne qui ¢taient 
déja mourants ou presque mourants lorsque le sérum a été 
employé; l'un a succombé le jour méme de injection, l’autre 
fe lendemain, (Note du Dt Marchais, de Carhaix) ; 

3° Adulte malade depuis 8 jours. La fréquence des selles est 
modérée (17 & 20 par 24 heures), mais des symptOmes signifi- 
catifs traduisent une profonde intoxication : prostration, ady- 
namie, algidité, aphonie, pouls misérable, facies cholérique. 
Deux injections de 100.¢..¢. sont pratiquées, mais le sujet 
s’éteint dans une syncope 36-heures apres le début du traitement. 
— Les lésions intestinales étaient limitées, réduites & trois pla- 
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ques ulcérées. Il s’agissait d’une dysenterie hypertoxique qui 
eut peut-etre guérie si le sérum avait été appliqué dés le début 
de la maladie et non aux approches de la mort; 

4° Sujet adulte, malade depuis trois semaines, et traité suc- 
cessivement par les purgatifs, le bleu de méthyléne, Vipéca. Au 
moment ot l’on a recours au sérum, la situation du patient est 
désespérée; expulsion de lambeaux de muqueuse sphacélée, 
collapsus. Une dose de 20 ¢. c. de sérum est injectée quotidien- 
nement. La mort survient au troisiéme jour de ce’traitement. 

A l’autopsie : péritonite généralisée, agglutinant les anses 
intestinales. Le gros intestin est ulcéré dans toute son étendue, 
de lanus au coecum et souvent jusqu’a la musculeuse; les 
lésions ulcératives intéressaient l’appendice et la portion termi- 
nable du gréle. (Médecin principal Berthier) ; 

5° Sujet adulte, au dixiéme jour @une dysenterie considérée 
comme mortelle, recoit la dose absolument insuffisante de 70 c. c. 
de sérum réparties en 4 jours. Mort 7 jours aprés le début d’un 
traitement qui a été tardif et trop parcimonieux. (Toul); 

6° Sujet adulte atteint depuis 5 jours dune dysenterie 
exceptionnellement grave. Au moment ott le sérum intervient, 
les selles sont incessantes, incomptables ; le malade reste, pour 
ainsi dire, collé sur le vase. Pouls misérable avec adynamie 
inquiétante. Un lambeau de muqueuse sphacélée long de 15 a 
20 centimétres a été expulsé. 

Apres 13 jours d’un traitement intensif pendant lequel 
810 c. c. de sérum furent injectés, cette maladie d'un pronostic 
fatal était completement guérie et Pévacuation quotidienne réduite 
a une selle moulée. Mais au dixiéme jour dela guérison confirmée 
surviennent brusquement des épistaxis ineoercibles, puis des 
hématéméses entrainant unecachexie rapide,des convulsions et la 
mort en trois jours. 

Ainsi ce sujet, notoirement guéri de sa dysenterie depuis 
10 jours, meurt de septicémie hémorragique & marche presque 
foudroyante, dont une vie quelque peu déréglée avait sans doute 
facilité incidence ; | | 

7° Enfant de 5 ans, émigrant russe. maigre et d’aspect 
misérable qui dés son entrée & l’hopital (service de M. Guinon) 
« apparait profondément intoxiqué; teint terreux, abattement, 
somnolence; 65 selles muco-sanglantes dans les 24 heures. 
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T. : 39°; pouls petit et mou; algidité trés marquée ». Le trai- 
tement par le sérum est commencé 6 jours apres le début de 
cette dysenterie grave et.d la dose quotidienne de 40 ¢. c. Les 
troubles intestinaux s'amendent aussit6t. Mais dés le lendemain 
de la premiére injection se déclare une broncho-pneumonie 
double qui emporte le petit malade en 4 jours. 

L’autopsie montre, indépendamment des lésions classiques 
de la dysenterie, une brocho-pneumonie pseudo-lobaire 
bi-latérale, avec hépatisation grise due au pneumocoque. 
«Il faut reconnaitre, disent MM. Ribadeau-Dumas et Burnier, 
que la mort était plus imputable a la broncho-pneumonie 
qu’a la dysenterie que la clinique et étude anatomique nous 
a montrée en voie de guérison. » (Société de pédidtrie , 
16 oct. 1906). 

Un frére de ce petit malade, agé de 3 ans, avait été égale- 
ment conduit a Vhoépital pour une dysenterie de méme gravité; 
il est traité par le sérum et guérit en 7 jours ; 

8° Adulte atteint depuis 24 heures d’une dysenterie ‘trés' 
grave avec adynamie, vomissements incoercibles et albumine 
dans les urines. Des injections quotidiennes de 50 c. c. de sérum 
produisent rapidement une sédation de tous les symptémes et 
une diminution considérable du nombre des selles. Mais dés le 
5° jour surviennent des accidents sériques (érytheme généralisé) 
dont Vintensité oblige & suspendre le traitement. Les troubles 
intestinaux reprennent aussitét. De nouvelles injections de sérum 
sont pratiquées adoses modérées (20 .c.c.). La dysenterie s’apaise, 
mais les accidents sériques, accompagnés de fievre, se repro- 
duisent avec une intensité plus grande. L’emploi du sérum est - 
encore suspenduet cette interruption est immédiatement suivie 
dune reprise de la dysenterie avec aggravation de l'état général. 
Devant les menaces quien résultent pour la vie, on essaye une 
troisiéme fois des doses faibles de sérum, mais Vintolérance se 
manifeste avec une acuité progressivement croissante, et force 
est bien d’abandonner définitivement le sérum. 

Dés lors, la dysenterie traitée par les moyens usuels évolue 
sans amendement : les selles redeviennent fréquentes, l’amai- 
erissement est rapide, le muguet s’installe et le malade s’éteint 
lentement, dans le délire,- six’ semaines apres le début de 
affection. 
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C'est la premiére fois qu'il nous est donné de constater une 
pareille intolérance a l’égard du sérum, méme dans les circons- 
fances ot des quantités bien plus considérables avaient &té 
injectées. 

En vérité, on ne saurait imputer tous ces décés & un insuccés 
de la méthode. Cing d’entre eux se produisent chez des sujets 
presque mourants au moment ot le traitement commence ; un 
sixiéme est di a une péritonite déja en évolution sans doute 
lorsque le sérum intervient: l’action du sérum a des limites et 
ne peut étre tenue a impossible. Ici la pneumonie grise tue un 
jeune enfant dont la dysenterie est en bonne yoie de guérison; 
la une septicémie hémorragique emporte un adulte déja guéri 
depuis 10 jours: le sérum ne constitue pas le reméde & tous les 
maux,. Ailleurs enfin, le sérumn’est pas toléré ou n’est employé 
que tardivement et a des doses absolument insuffisantes. Cepen- 
dant, et malgré la logique, nous avons tenu & comprendre toutes 
ces morts dans notre statistique afin de lui conserver sa sincé- 
rité ou, pour mieux dire, alin de Vétablir sur un abus de 
sincérité. 

Mais si, tout au moins. on fait abstraction des six cas ot le 
sérum ne pouvait agir parce qu ils’adressait & des malades dont 
la situation était désespérée et la mort prochaine, on arrive alors 
i une mortalité de 2 0/0; et cette proportion reste encore au- 
dessus de ta vérité, ainsi quil découle des explications qui 
précédent. 

Cette mortalitéde 2 0/0 (en admettant qu elle soit bien exacte) 
n’apparait pas moins trés Gloquente lorsqu’on la rapproche des 
cas graves (74) et surtout des cas mortels (25) traités par le 
sérum. Le bénéfice obtenu se suppute aussi par la comparaison 
avec la Iéthalité moyenne de la dysenterie en divers pays : 

24 0/0 au Japon (Shiga); 

42 & 17 0/0 & Moscou (Rosenthal) : 

11 0/0 en Westphalie rhénane (Kruse) ; 

6, 9 0/0 & Toulon sur les 129 malades de I’épidémie de 1906, 
encore que, vers la fin de ’épidémie, 20 dysentériques parmi les 
plus graves aient été soumis @ la sérothérapie : 

20 2 50 0/0 en Bretagne, au cours de l’été 1899 (Netter); 

50 2.60 0/0 dans les épidémies annuelles des environs de 
Carhaix (Finistére). (D' Marchais. ) 
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_ Cette comparaison dispense de tout commentaire. CGepen- 
dant, & ce sujet. il ne sera pas inutile de citer un épisode de 
Vépidémie bretonne de 1906. 

Le Dr Marchais (de Carhaix) est appelé le 1° décembre dans 
une famille de 7 personnes qui toutes ont été ou sont atteimtes 
de dysenterie. Une enfant de 8 ans est morte le 24 novembre; 
le pére, agé de 49 ans, a succombé le 29 novembre, La mére 
et une fille de 13 ans sont en voie de guérison. De ces 4 sujets 
qui ont fourni 2 décés, aucun na recu de sérum. 

Au moment de la visite du médecin, les trois autres 
membres de la famille sont trés dangereusement infectés. 

Un gargon de 11 ans ans est malade depuis 8 jours ; son 
jeune frére agé de 5 ans est atteint depuis 4 jours. Tous deux 
présentent de 120 a 150 évacuations sanglantes par 24 heures. 
Le sérum leur est injecté et la guérison se fait rapidement, en 
quelques jours. 

Le frére.ainé, agé de 22 ans, présente depuis 48 heures une 
dysenterie plus grave encore et qui parait devoir étre fatale- 
ment morteile. Les déjections sont incessantes, presque entie- 
rement hémorragiques. Le facies est grippé, le pouls petit et 
filant, ’adynamie tres marquée; lalgidité commence. « J’ai vu 
peut-étre 300 cas de dysenterie depuis 8 ans, écrit le D™ Mar- 
chais, et ceux qui ont suivi cette marche se sont presque tous 
terminés par la mort. » Le sérum est injecté & haute dose 
(180 c. c. en 3 jours), et la guérison inespérée s’établit trés 
rapidement. . 

Cette observation dun praticien familiarisé avec la gravité 
de la dysenterie bretonne méritait bien d’étre rapportée. 

Le critérium de la valeur du sérum ne réside pas seulement 
dans ’abaissement de la mortalité ; on le trouve aussi dans le 
soulagement immédiat qu'il procure aux malades et la rapidité 
de leur guérison. Les faits antérieurement Gnoncés A ce sujet 
se sont vérifiés de tous points chez les dysentériques traités 
depuis lors. Le sérum apaise en quelques heures les douleurs 
abdominales, le ténesme et les épreintes ; il fait fléchir la fré- 
quence des selles avec une brusquerie que les graphiques 
insérés “dans notre précédent mémoire ont reproduit d’une 
maniére saisissante'. En méme temps la nature des déjections 


1, Voir ces Annales, mai 1906. 
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change : le sang disparait d’abord. puis le mucus et les matitres 
reviennent & I’état fécaloide, indice de la guérison prochaine. 
Les dysenteries d’intensité moyenne sont jugulées en 24 ou 
48 heures. Dans les dysenteries graves, tel malade qui présen- 
tait 100, 150 et méme 200 selles au moment ow Je traitement est 
institué n’en subit plus que 20,10 ou quelques unités apres 
2 ou 3 injections de sérum. L’état général se transforme paral- 
lélement et la guérison complete survient en 4 ou 6 jours pour 
les cas graves, en 10 ou 15 jours dans ces formes ot Vinten- 
sité des symptémes abdominaux et les signes d’intoxication 
imposaient le présage Wune issue fatale. Nous pourrions citer 
maint cas ou, apres échec des moyens employés et contre 
toute espérance de Ventourage. le sérum  rationnellement 
employé a mis fin au progrés menagant dun mal redoutable. 
Le s¢rum apparait alors comme un reméde vraiment héroique. 
parce quil est le reméde spécifique. 

Encore doit-il arriver & temps, avant la détresse irrémé- 
diable de Vorganisme, & cette période ott la défense cellulaire 
peuf bénéficier du secours qui lui arrive. La dysenterie guérit 
d’autant mieux et plus vite que le sérum intervient plus prés 
de son débat; dans ces conditions celle est facile & enrayer, et 
comme on ne peut jamais prévoir la gravité ultéricure dune 
dysenterie qui commence, il sera toujours prudent d’injecter 
le sérum de bonne heure. 

Encore faut-il aussi que le sérum soit donné en quantité 
convenable, proportionnée a lintensité de Vinfection. Si les 
doses faibles. (20 c. c.) suffisent habituellement aux cas moyens, 
elles restent au-dessous des nécessités dans les formes graves, 
surtout quand leur début date déja de plusicurs jours. Ces 
formes dangereuses réclament impérieusement, ct d’emblée, 
des doses fortes, (50,80,100 c.c.) et un traitement intensif : la 
guérison est & ce prix. Agir autrement, c'est favoriser des 
insucceés qu'il serait possible d’éviter. 


II 


43 dysentériques ont été traités dans les asiles de Maréville, 
(D' Aubry) et de Quatre-Mares (D" Lallemand). 

La dysenterie est fréquente et grave chez les aliénés; celle 
fait chaque année son apparition dans beaucoup d’établisse- 
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ments, déterminant parfois de grosses pidémies. La morta- 
lité est surtout grande lorsque la maladie frappe les quartiers 
d’agités ou d‘intirmes (paralytiques déments) ; elle peut s’élever 
alors 2} 15 ou 25 0/0, tandis que-les sections Waliénés valides 
et jeunes sont plus épargnées, 

Certains ont pensé que la dysenterie des aliénés était d'une 
nature spéciale. Kruse a décrit en 1901 un bacille particu- 
lier, le ( pseudo-dysentérique ». Depuis lors on a rencontré des 
bacilles dysentériques différents dans les épidémies d’asile 
tantot le type Shiga qui est celui de la maladie habituelle a nos 
pays, tantot le type Flexner, tantot enfin des variétés se rap- 
prochant plus ou moins de l'un ou de l'autre (para-dysentérique). 
Pour Lieffmann et Nieter', tous les bacilles isolés dans la 
dysenterie des aliénés ne seraient que des para-dysentériques. 
Cette question étiologique est encore incertaine. Quoi quil en 
soit, le bacille du type Shiga nous a paru en cause dans lépi- 
démie de Quatre-Mares et le bacille du type Flexner a Mareé- 
ville. 

16 dysenteries, dont 7 extrémement graves, sont traitées a 
Vasile de Maréville. Deux décés se produisent, l'un au 25° jour. 
Pautre apres six mois par cachexie; pour ces deux cas dont le 
début remontait déja a 10 ou 12 jours, le traitement, faute de 
sérum, a été trop modéré et méme suspendu aprés quelques 
injections. Les années précédentes, 36 cas avaient fourni 
8 décés, soit 22 0/0). Le docteur Aubry. médecin de Vasile, 
constate ’amendement immeédiat de tous les symptémes sous 
Vinfluence du sérum et la rapidité de la guérison lorsque la 
maladie est prise a son début. 
~ AVasile de Quatre-Mares, 27 dysentériques, dont 40 atteints 
de formes trés graves, sont soumis au sérum : 5 succombent; 
il sagissait de paralytiques gateux et d'un idiot: cachectique, 
tous en état de mis¢re physiologique profonde. De ces décés, 
Vun est survenu dans la nuit méme qui a suivi Vinjection et ne - 
saurait étre valablement retenu; les quatre autres portent sur 
des gateux qui avaient regu des doses de sérum trop. insuffi- 
santes par rapport & la violence de l’infection intestinale. Chez 
Jes autres malades, la guérison a toujours été prompte. 

De ces faits il semblerait ressortir que :' 1° la dysenterie 

§. Munch. Med. Woch. Octobre 1906. 
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des aliénés infirmes, gateux ou cachectiques affecte une gravité 
dont le sérum ne triomphe pas aisément, avec cette réserve 
cependant que le traitement n’a pu ¢tre toujours conduit 
comme il convenait; 2° chez les aliénés valides et résistants, 
surtout quand la dysenterie est prise au début, Jes doses trés 
modérées de sérum déterminent une guérison rapide. 


iil 


Ce n’est point par un simple artifice d’exposé que, dans ce 


compte rendu, nous avons envisagé séparément la dysenterie 


des aliénés et celle des sujets antérieurement sains. A la 
vérité, ces faits ne sont pas exactement comparables tant au 
point de vue de la résistance organique des malades traités que 
des modes d’emploi du sérum. 

Retenant surtout les résultats obtenus chez les 200 dysen- 
tériques du premier groupe pour les rapprocher de ceux déja 
produits en 1906, nous croyons en pouvoir déduire que cette 
nouvelle expérience dune année confirme pleinement nos con- 
clusions antérieures. 

« Injecté & doses qui doivent varier avec la gravité des cas, 
le sérum enraye a la fois linfection et Vintoxication, produit 
la sédation presque immédiate de tous les troubles intestinaux 
et assure une guérison rapide, 

« Ses effets sont d’autant plus prompts et décisifs qu’il 
intervient plus prés du début de la dysenterie; celle-ci peut 
étre alors radicalement jugulée dans son évolution. 

Le sérum est encore trés efficace dans les dysenteries 
traitées tardivement; il soulage toujours le malade, arréte les 
progres de l’infection ct, s'il en est temps encore, hate la gué- 
rison. » 

Utiliser le sérum aussitot que possible aprés le début de 
affection, en proportionner les doses & Vintensité du mal. 
telles sont les indications essentielles du traitement. Dans les 
dysenteries moyennes, 20 ou 30 c. c. peuvent suffire. Mais dans 
les dysenteries graves, il faut injeeter d’emblée 40. 60, 80 ¢. c. 
méme plus et réitérer cette dose le lendemain; si les troubles 
intestinaux ne sont pas alors suffisamment apaisés, l'emploi du 
sérum doit étre encore continué a doses décroissantes jusqu’a 
ce que le nombre des selles se réduise & quelques unités. 


—_ — 
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Le sérum antidysentérique compte parmi les plus fidéles 
au point de vue curatif; il est de ceux dont les effets immédiats 
se traduisent d’une maniére évidente et le malade est le pre- 
mier & en accuser les bienfaits. Ce sérum représente réelle- 
ment le moyen spécifique du traitement de la dysenterie bacil- 
laire; par son action et son efficacité il devient & cette derniére 
ce que le sérum antidiphtérique est & la diphtérie. Sa vulgari- 
sation permettra de réduire au minimum la mortalité dysenté- 
rique. Grace & son emploi, le médecin peut avoir la certitude 
de soulager rapidement les souffrances du malade, d’abréger 
leur durée en agissant sur la cause qui les provoque et, par 
cela méme, d’assurer A Vintéressé toutes les chances possibles 
@une prompte guérison. Et la prophylaxie y trouvera aussi 
son compte, car en réduisant |évolution de la maladie on 
diminue d’autant la période pendant laquelle est émis le con- 
tage qui la propage. Enfin le sérum qui guérit la dysenterie 
est également capable Wempécher son développement 
employé a titre préventif chez les personnes exposées a la con- 
tagion, il peut les mettre a l’abri de linfeciion. La fréquence 
des ¢pidémies de famille dans les milieux ruraux, surtout en 
Bretagne. la gravité de la maladie chez les enfants et les 
sujets d¢biles, justifieront une mesure qui a si bien fait ses 
preuves pour la diphtérie, c’est-’-dire Vinjection préventive. 
En utilisant te sérum a bon escient, les médecins de nos popu- 
lations bretonnes, si durement éprouvées chaque année par la 


dysenterie, ne manqueront pas de sauvegarder bien des exis- 
tences. 


Etudes sur les Hématozoaires d’Oiseauy 


Plasmodium relictum, Leucocytozoon ziemanni et Hemoproteus noctue, 
Haemoproteus columbz, Trypanosome de I’Hirondelle. 
ALGERIE 1906 
(Avec. less Pl,” Vi et ¥IL;) 

Par Les D's EpmMonp SERGENT ev Errexne SERGENT 


Sommaire : 


A. Plasmodium relictum (= Proteosoma) : 1. Infection successive de 
plusieurs Oiseaux par les mémes Moustiques non réinfectés. 

2. Non-infection par des Moustiques issus de Moustiques infectés, 

d. Expériences sur Vimmunité de Oiseau et sur Vimmunité du Mous- 
tique. 

4, Infection possible du Slegomyia fasciata. 

B, Hémosporidies des Rapaces nocturnes. 

ELeucocytozoon ziemanni, Haemoproteus noctuae. Recherches de vérifica- 
tion des faits énoncés par F. Schaudinn. 

C. Haemoproteus columbae. Découverte du second hote (Eynchia maura). 
Action de la quinine. Quelques faits sur les Haemoproteus @ autres Passereanx 
(Moineau, Verdier). 

D. Trypanosome de UHirondelle. 


A 


KOR 

L’étude des Hémosporidies des Oiseaux, intéressante au 
point de vue de la biologie générale, lest aussi pour la patho- 
logie humaine, en raison de la parenté de ces Hémosporidies 
avec le parasite du paludisme. 

La possibilité de ’expérimentation avec les Oiseaux permet 
Waborder, par des recherches sur leurs Hémosporidies, des 
probleémes malaisés & résoudre avec le Plasmodium du palu- 
disme, qui ne peut pas infecter d’autre Vertébré que Homme. 
C’est ainsi que des connaissances trés importantes ont été 
Wabord acquises par des expériences sur les Oiseaux, avant 
d’étre vérifiées par des expériences sur |! Homme : découvertes 
du processus sexué par Mac Callum, du cycle évolutif des 
Plasmodium chez les Moustiques par R. Ross. 

Mais les recherches sur les Hématozoaires ne peuvent étre 
effectuées que dans les pays ot la température permet de 
suivre leur évolution dans les conditions naturelles. Nos tenta- 
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tives dinfection de Culex par le Plasmodium relictum des 
Oiseaux étaient restées infructueuses dans la région de Paris 
en 1903. Crest pourquoi nous avons établi en Algérie, depuis 
1903, le siége de nos recherches. 

Nous donnons dans ce mémoire nos résultats de 1906. 


A. PLASMODIUM RELICTUM GRASSI ET FELETTI 1891 


(= Proteosoma = Haemameba relicta.) 


INFECTION SUCCESSIVE DE PLUSIEURS OISEAUX PAR LES MEMES 
MOUSTIQUES NON REINFECTES. 

Nous avons pu nous convaincre exp¢érimentalement que des 
Moustiques infectés sur un Oiseau & P. relictum peuvent infecter 
non seulement un premier Canari neuf, mais un second Canari 
neuf. Nous n’avons pas constaté l’infection d’un troisiéme Oiseau 
par les mémes Culex. Ces faits sont importants & connaitre pour 
l’épidémiologie du paludisme humain. 


I. — 36 Culex infectés le 9 mai sur un Moineau a P. relictum infectent 
par piqure un premier Canari le 30 mai, un second le 7 juin. 

II. — 12 Culex infectés le 7 juin sur un Moineau, infectent un premier 
Canari le 15 juin, un deuxiéme le 23 juin. 

Ill. — 40 Culex infectés le 19 juin sur un Moineau, infectent un premier 
-Canari le 30 juin. un deuxiéme le 42 juillet. 

IV. — 2 Culva infectés, le 14 juillet sur un Moineau infectent un premier 
Canari le 28 juillet, un deuxiome le 15 aout. 

V. — 3 Culex infectés le 15 aout sur un Moineau infectent un premier 


Canari le 29 aout, un deuxiéme le 24 septembre. 
Culex n’infectant pas un troisiéme Canavi. 


I. — 15 Culex provenant des expériences II et lil précédentes, c’est-a- 
dire ayant piqué un Moineau et infecté successivement 2 Canaris neufs, 
piquent mais n’infectent pas un 3e Canari neuf le 25 juillet. 


Il 
NON-INFECTION PAR DES MOUSTIQUES ISSUS DE MOUSTIQUES INFECTES. 


I. — Une dizaine de Culex nés dceufs pondus par des Culex infectés 
piquent le 26 juin un Canari neuf. Aucun résultat. 


Il. — 40 Culex nés doufs pondus par des Culea infectés ‘piquent le 
“28 juillet un Canari neuf. Aueun résultat, 
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L’infection ne parait donc pas ¢tre héréditaire chez les 
Moustiques. 


ill 
EXPERIENCES SUR L'IMMUNITE CONTRE LE P. Relictum. 


A. Immunité des Oiseaur. 
Essais @immunisation des Canaris par des sporozoites. 

Des glandes salivaires de 4 Culex pipiens infectés artificiellement, 
reconnues bourrées de sporozoites, sont mises en suspension dans de l’eau 
citratée. Une portion est chauffée 10’ @ 500, puis inoculée le 41 juillet sous la 
peau d’un Canari neul, le reste inoculé sans chauflage & un 2e Canari. 
Aucun symptome morbide. Le 2e¢ Canari meurt accidentellement. Le 
Jer Canari recoit le 28 juillet, sousla peau, les glandes salivaires trés infectées 
de deux C. pipiens, non chauffées. Pas Vinfection. Le 16 aoiit il est placé 
dans une cage de C. pzpiens infectés dont 41 le piquent. Le 24, les premiers 
Plasmodium se montrent dans son sang, deviennent trés nombreux le 
26, puis diminuent graduellement. Guérison relative comme chez les 
témoins. 

Cette expérience montre que limoculation sous-cutanée de 
sporozoites ne donne pas acoup str Vinfection (2 cas), et qu'un 
Canari, traité par de trés nombreux sporozoites vivants, n'est 
pas immunisé. 

B. Immunité des Moustiques. 
a) Effet nul de Vacide citrique sur Vévolution du Plasmodium 
; chez le Moustique. 

Schoo signale, dans son mémoire: La Malaria in Olanda* que: « Nei 
miet promi esperimenti non mi era possibile infettare le anofele col sangue 
anche pieno di gameti e cominciavo gia a credere a questa immunita, quando 
mi accorsi che causa di questa sterilita era il mangiare della frutta acide 
prima e dopo la puntura, Non nutrendo le zanzure che coll acqua chiara e 
dando loro soltanto quattro giornt dopo la puntura il melone (frutto née acido 
ne dolce) il resultato era costantemente positivo, se lutte le altre condizionr 
era buone. » 

Le fait nous a paru assez intéressant pour deyoir étre 
vérifié expérimentalement. Nous nous sommes servis de 
Vacide citrique, qui se trouve dans un grand nombre de 
fruits. . 

|, — Dans une 4re expérience, des Culex weuls n’élaient nourris, dés 
leur éclosion, qu’avec du sirop & 2 °/o (acide eilrique : ce sont les traites 
preventivement. . 

1. Atlid. Soc. p. g. Slud. d. Malaria, t. IH, 1902, p. 204. 
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Le 21 septembre, 10 de ces Culex piquent un Canari fortement para- 
sité. 

Dans la méme nuit, le méme Canari est piqué par 22 Culex neufs, Le 
lendemain matin, 14 de ces Culex sont placés dans une cage ou ils sont 
nourris exclusivement avec le méme sirop citrique, ce sont les tractés cura- 
tivement; les 141 derniers Culex sont nourris comme d’habitude avec du sirop 
simple et servent de témoins. 

Le 29 septembre (8 jours aprés, température oscillant entre 24° et 3000), 
tous les Culex survivants sont disséqués : 


Traités préventivement : 1 — 30 zygotes presque murs. 
{ — 31 —_ dont quelques-uns murs (spo- 
rozoites libres). 
1:'— 40 ~— dont le 41/3 est mur (spor. 
libres). 
1 — 56 — _ dont la plupart murs (spor. 


libres, mais aucun dans les 
glandes salivaires) . 


Chez & Culex 157 zygotes. (Moyenne de 39 par Culex). 


Traités curativement: 1 — 92 zygotes (spor. libres). 

{ — 4  — non mur, 

1 — 60 — _ au minimum, la 1/2 mirs. 

4.— 27. — 4 seul mur, 

1 -- 32 — au minimum, presque mirs. 

14 — 54 — ‘41/3 mirs (spor, libres). 

1 — 30 — la plupart mirs (spor. nom- 
breux dans les glandes sali- 
vaires.) 


Chez 7 Culex 293 zygotes (Moyenne de 44 par Culex). 


Temoums : 4 — 33 zygotes presque murs. 
1 — 4  — non mir. 
4 — 4 — 
1 — 0. 
== 0 


Chez 5 Culex 38 zygotes (Moyenne de 7 par Culex). 


II. — Dans une expérience plus sévére, les Culex étaient mis, dés leur 
naissance, au régime exclusif d'un sirop préparé avec une solution saturée 
d’acide citrique. La plupart des Culex succombérent a la suite de l’ingestion 
d’une solution aussi forte. Cependant 7 Culex traités ainsi preventivement 
piquérent le 24 septembre un Canari infecté. Il en mourut 5 les jours 
suivants (méme régime, température de 240 & 260); des deux survivants. 
lun fut disséqué Je 8 octobre : assez nombreux petits zygotes, et le second le 
9 octobre: zygotes clairs contenant encore du pigment, nombreux surtout 
dans la derniére portion de l’estomac. Ils mesurent 12 » de diamétre en 
moyenne. 


— 
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Ainsi donc, des doses d’acide citrique capables méme de 
tuer les Moustiques n’empéchent pas l’évolution du Plasmodium 
dans leur corps. II faut done chercher une autre explication que 
lacidité des fruits & la non-infection des cas de Schoo. 


b) Une premiere atteinte ne confere pas Pimmunité aur 
; Moustiques. 

Deux C. pipiens, restant du lot qui avait piqué un Moineau infecté, 
avaient infecté ensuite un premier Canari neuf, puis un deuxiéme Canari 
neuf; ils piquent le 24 septembre un Canari infecté. L’'un d’entre eux est 
disséqué le 11 octobre. son estomac porte 4 zygotes de 36 p, sans trace de 
sporoblastes, plus 5 débris de zygotes. Le deuxiéme, disséqué le 12 octobre, 
contient au minimun 60 zygotes de 35 4 40 yu. 

Les Moustiques n’acquiérent done pas limmunité a la suite 
dune premiére atteinte, dans les conditions ordinaires, I] s’agira 
& présent de varier ces conditions, pour voir dans quels cas 
pourrait se réaliser Vhypothése de A. Celli, de Vimmunité 
acquise des Moustiques vis-a vis du Plasmodium pour expliquer 
les cas d’anophélisme sans paludisme. 


lV 
INFECTION DE « Slegomyia fasciata » pan « Plasmodium relictum ». 


Un certain nombre seulement d’espéces d’Anophélines sont 
sensibles au Plasmodium humain. D’autre part, les expériences 
faites avec le Plasmodium relictum n’ont porté jusqu’ici que sur 
quelques espéces du genre Culex. 

Nous avons recherché si le pouvoir infectant de Plasmodium 
reliclum était limité au genre Culex et ne s’étendait pas, par 
exemple, aux Stegomyia fasciata trouvés dans les mémes gites 
que les Culex de nos expériences précédentes. 

Sur 2 Stegyomyia fasciata ayant piqué le 24 septembre un Canari 
fortement parasité, et disséqués le 29 septembre, un n’est pas parasité, mais 
Vautre porte un zygote bien formé, non encore mir, Les Culex disséques en 
méme temps figurent sur les tableaux précédents. Quelques-uns de ces 
Culex n’ont pas plus d’un zygote, et certains ne sont pas infectes. 

Pl. relictum peut donc parasiter des Moustiques d'un autre 
genre que les Culex. Le fait est intéressant si l'on songe que 
les entomologistes ont tendance a éloigner beaucoup le. genre 
Stegomyia du genre Culex. tue 
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B. HEMATOZOAIRES DES RAPACES NOCTURNES 


Le grand intérét qui s’attache aux mémorables travaux de 
F. Schaudinn': sur les générations alternantes, dans le corps 
de Culex pipiens, de deux Hémosporidies des Rapaces nocturnes, 
Haemoproteus noctuae. et Leucocytozoon ziemanni, nous a fait 
entreprendre, en 1904, des recherches de vérification de ces 
faits nouveaux. 

Nos premiers résultats ont été communiqués a la Société de 


Biologie et au VI® Congres: international de zoologie de Berne 


(1904). Nous apportons ici la suite de ces travaux. 

Pour nous mettre & Vabri, autant que possible, des causes 
(erreur, nous nous sommes placés sur le terrain expérimental. 

Les expériences suivantes ont été faites & Alger, & une 
température oscillant entre 24° et 30°. Les Chouettes ont été 
gardées, dés le jour de leur arrivée, dans des cages grillagées. 
Les sujets d’expérience n’étaient considérés comme indemnes 
quaprés deux mois au minimum d’examen a résultat négatif. 

Les C. pipiens servant a nos expériences sont tous nés au 
laboratoire, de larves provenant des mémes gites qui nous 
fournissent des Moustiques depuis 1900. , 


* 
* 


Nous avons examiné en 1906 le sang des Rapaces nocturnes 
suivants : 


Plasmodium | Haemoproteus | Leucocytozoon 
: : : Filaire. 
relictum. noctuae. stemannt. 


3 Strix flammeca... 


Syrnium aluco... 


9 Athene noctua.... 


au total 


4. Generations-und Wirtswechsel bei Trypanosoma und Spirochaete. nb. a.d. 
kaiserl. Gesundheitsamte, t. XX, f. 3, 1904, p. 387. 

ye G. Rk. Soc, de Biol, t. LYII, p. 164, 23 juillet 1904, et - Rvolution des Héma- 
tozoaires de lAthene noclua, daprés F. Schaudina, C. R. du Vie Congrés intern, 
sool. Berne, 1904, p. 384. 
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De plus 17 trés jeunes Athene noctua, Glevées depuis le 
moment ot: elles ont encore du duvet, ne montrerent aucun 
parasite. — 

A noter que. comme les années précédentes, nous n’avons 
pas trouvé Leucocytozoon ziemanni chez Strix flammea, mais 
seulement chez Athene noctua et Syruium aluco. 


LEUCOCYTOZOON ZIEMANNI 
I 
FSSAIl D INFECTION PAR PIQURE DE C. pipiens NOURRIS SUR CHEVECHE 
INFECTEE. RESULTAT NEGATIF 

a) En 1905. 

Trois Chevéches (Athene noctua), conservées indemnes, depuis plus de 
deux mois, sous moustiquaire, sont piquées par des C. pipiens (10 a 12 
chaque fois) qui, aprés avoir sucé du sang de Chevéche a ZL. ziemanni, ont 
été nourris trois fois sur des Canaris neufs. 

Ces Chevéches restent indemnes. 

b) En 1906. 

Des C. pipiens nourris sur une Cheyéche aL. siemanni le 14 juillet, puis 
sur des Canaris normaux le 25 juillet, le 4 aoul, piquent le 16 aout une 


Chevéche jeune, conseryée indemne depuis 32 jours en cage grillagée. Elle 
reste indemne plusieurs mois, 


i 


ESSAL D INFECTION PAR DES C, pipiens ISSUS DE MOUSTIQUES NOURRIS SUR 
CHEVECHE INFECTEE. RESULTAT NEGATIF 
Une Chevéche, indemne pendant plus de deux mois sous moustiquaire, 
est piquée ensuite par des Culex nés d’ceufs pondus par des Culex nourris sur 
une Chevéche a L. ziemanni: elle reste indemne jusqu’’ sa mort (24 jours 
aprés l’inoculation). 


{il 


ESSAI D INFECTION PAR INOCULATION DU TUBE DIGESTIF DE C’. pipiens 
NOURRIS SUR CHEVECHE INFECTEE. RESULTAT NEGATIF 


a) Inoculation de filtrats des organes broyés de Culex (en raison 
de Vhypothése de Schaudinn, émise p. 432 de son mémoire, sur 
le passage au filtre des petites formes). 

17 C, pipiens nourris sur une Cheyéche a L. stemanné sont disséqués le 


6 septembre 1906, leurs organes abdominaux et thoraciques mis en 
‘ly| 
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suspension dans l’eau citratée, qui est fillrée & travers une bougie Gham- 
berland F, sous la pression donnée par une poire en caoutchouc. Le filtrat 
est inoculé sous la peau d’une Chevéche neuve, conservée indemne depuis 


4 mois 1/2, le reliquat sous Ja peau dune autre Chevéche dans les mémes 
conditions. Aucun résultat, 


b) Témoins. 


Douze C. pipiens nourris sur une Chevéche a L. ziemannt sont disséqués, 
ala fin de la digestion, le 8 septembre, et tous leurs organes inoculés a la 


seringue, sous Ja peau d’une Chouette conseryée indemne depuis 4 mois et 
demi. Aucun résultat. 


IV 
Essai D'INFECTION PAR INOCULATION SOUS-CUTANEE DE SPIROCHETES DE 
C’. pipiens. RESULTAT NEGATIF 
En 1905. 


Sur 74 C. pipiens ayant sucé du sang de Chevéche & L. siemanni, on en 


s} 
ehyore 


PE 


oe 
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°6 


Fig. 1.°— Glande de Malpighi de 


re) 


ulex pipiens, avec Spirochétes, 
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trouve 44, a la fin de la digestion, qui ont les glandes de Malpighi bourrées 
de Spirochétes, (voir fig. 1). 

— Sur 18 C. pipiens et 1 Stegomyia fasciata ayant sucé du sang de Che- 
véche a L. siemanni, puis du sang de Canari normal, on n’en trouve aucun 
avec des Spirochétes a la fin de la digestion. 

— Sur 27 C. pipiens du méme élevage, n’ayant sucé que du sang normal 
de Canari, aucun ne présentait de Spirochétes a la fin de la digestion. 

— Une Chevéche, indemne pendant un mois sous moustiquaire, recoit 
par Vinoculation sous-cutanée ala seringue le contenu des glandes de Mal- 
pighi infectées de Spirochétes de cing des C. pipiens signalés plus haut. Elle 
reste indemne jusqu’a sa mort (24 jours aprés la derniére inoculation). 


En 1906. 


A. Sur 40 C. pipiens nourris sur un Syrnium aluco, chez lequel on n'a jamais 
vu, durant sa captivité (3 mois 1/2) de L. ziemanni (un autre S. aluco en 
a toujours montré), on en trouve trois qui, le 6 septembre, a la fin de la 
digestion, ont leurs glandes de Malpighi bourrées de Spirochétes en tout 
semblables a ceux de la fig. 1 et & ceux vus par nous en 1904 et 1905. 

Les glandes de Malpighi de ces trois Culex sont inoculées 4 la seringue 
sous la peau d’une Chevéche neuve, conservée indemne depuis 1 mois 1/2. 
Aucun résultat. 

B. Sur 48 Culex nourris le 22 septembre sur une Chevéche a L. ziemanni 
rares et H. nocluae nombreux, un seul présente, a la fin de la digestion, en 
méme temps que les fins Trypanosomes dont il sera question plus loin, 
des Spirochétes. 

L’inoculation a une Chevéche neuye, conseryée indemne depuis 2 mois, 
ne donne aucun résultat. 

C. Sur 8 G. pipiens, nourris le 24 septembre sur une Cheyéche qui durant 
3 mois 1/2 n’a montré que des Haemoproteus noctuae et des Plasmodium 
relictum, et jamais des L. ziemanni, un Culex présente, a la fin de la diges- 
tion, des Spirochétes. : 

L’inoculation 4 une Chevéche neuve, conservée indemne depuis plus de 
deux mois, ne produit aucun effet. L’moculation, & une autre Chevéche 
imdemne, du contenu digestif des Culea: ne présentant rien, ne produit pas 
non plus de résultat. 

D. Un €. pipiens, nourri sur une Chevéche a H. noctuae, puis sur un 
Pinson 4 Haemepreteus, présente a la fin de cette derniére digestion, le 26 sep- 
tembre, dans son imtestin, de nombreux Spirochétes a 2 ou 3 tours de spire 
laches (donc bien différents des Spirochétes de la fig. 1). Ces Spirochétes 
sont inoculés 4 la seringue sous la peau d’une Chevéche neuve, conservée 
indemne depuis 2 mois. Aucun résultat. 


Au point de vue expérimental, les recherches que nous 
poursuivons depuis trois ans pour la vérification des découvertes 
de Schaudinn sur les générations alternantes n’ont apporté 
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aucun fait venant & ’appui de son opinion sur le rdle de Culex 
pipiens comme second héte de Leucocytozoon ziemannt. 


Au point de vue morphologique. on peut considérer dans la 
description de Schaudinn : 

to L’évolution deVookinéte jusqu’au stade Spirochéte. Nous 
n’avons pas reyu cette évolution; 

2° L’évolution des Spirochétes. Ici encere, il faut distinguer, 
ce que navait pas encore pu faire Schaudinn dans sa Note 
préliminaire:@), les petits Trypanosomesa forme spirochétienne, 
qui sont ceux qu‘il décrit ; 0), les Spirochétes vrais, bactériens. 

a) Nous n’avons vu qu'une seule fois. chez un Culex nourri 
sur Chevéche a L. ziemanni, en 1905, des corps ressemblant a 
ceux figurés par Schaudinn, p. 431. fig. 17, sous les lettres d, 
gq et h. Ges corps doivent étre considérés sans doute comme 
des Trypanosomes trés fins. 

b) Les Spirochétes que nous avons observés nous ont tou- 
jours paru étre des Spirochétes vrais, spiralés et mobiles, et 
les préparations colorées par les modifications de la méthode 
de Romanowsky ne nous ont jamais révélé chez eux de struc- 
ture rappelant celle d’un Trypanosome. 

Ce sont des formes spiralées de 3 4 8 tours de spire assez 
serrés, de 25a 30» de long sur 1 u de large. On les a trouvées 
trés mobiles dans l’intestin moyen de Culex finissant de digé- 
rer du sang de Chouette infectée. ou de Culex finissant de digé- 
rer du sang d’Giseaux neufs, mais nourris auparayant sur une 
Chouette infectée. On les trouve aussi, immobiles, réunis en 
énormes quantités dans les tubes de Malpighi de ces Culex. Lors- 
qu’on écrase ces tubes entre lame et lamelle, dans leau citratée. 
les Spirochétes libérés dans le liquide deviennent mobiles 
(fig. 2). 

Nous avons remarqué que sur 92 Culex nourris sur des 
Chevéches & L. stemanni, 12 (soit 13 0/0), montrérent des Spi- 
rochétes. 

Les centaines de Culex (provenant des mémes gites), que 
nous avons disséqués depuis 1902, ne nous ont pas montré ces 
Spirochétes. 

Toutefois, en 1906, se sont présentés les deux cas douteux 
suivants (voir plus haut) : 
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1. UnSyrnium aluco, ayant jamais présenté de L. ziemanni 
a l’examen microscopique, est piqué par 10 Culex : 3 ont des 
Spirochétes, 

2. Une Athene noctua, n’ayant jamais présenté de L. siemanni, 
est piquée par 8 Culex: 1 a des Spirochetes. 

Mais il convient de rappeler que les Syrnium aluco et les 


Fig. 2. — Spirochétes des glandes de Malpighi de C. pipiens (photographie). 


Athene noctua sont sensibles alinfection par L. siemanni et que, 
dautre part, le résultat négatif d’examens microscopiques du 
sang périphérique ne comporte pas, comme conclusion, l’affir- 
mation de ’immunité de Panimal. 

Enfin, chez un Culex nourri sur une Chouette a Haemoproteus 
noctuae et sur un Pinson a Haemoproteus (voir plus haut), nous 
avons trouvé un autre Spirochéte bactérien (& 2 ou 3 tours de 
spire laches). 

Nous avions déja vu, en 1901, des Spirochétes différents 
(1,5 4 tours de spire laches, mesurant 8,5 a 17» de longueur, 
en moyenne 13y,5) dans le tube digestif d'une larve d’ Anopheles 
maculipennis *. 

4, @. RK. Soc. Biol.,.t. LX, 10 fev. 4906, p. 294. 


* 
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Nous venons de trouver (mars 1907) dans Vintestin de 
larves et de nymphes de Culex pipiens et de larves de Theobaldia 
spathipalpis, provenant des mémes gites qui nous fournissent 
nos Culicides & Alger, de nombreux Spirochétes mesurant de 
15 2 25 v de longueur, et de 5 & 10 tours de spire, ceux-ci 
parfois déroulés. La longueur de Vondulation mesure 1y..7 en 
moyenne, et son Cpaisseur 0p,8 a 1y.3. _ 

Nous rappelons que L. Léger a vu des Spirochétes de 15 a 
20 ». de longueur et de 4 & 5 courbures, dans Vintestin de larves 
de Chironomus (C..R. Ac. Sc., 2 juin 1902). 


HEMOPROTEUS NOCTU 
i 


Essai D’INFECTION PAR DES TRYPANOSOMES DE C. piplens AYANT PIQUE 
pes cHovuerres A H. noctuae. UN RKSULTAT DOUTEUX. 


Sur 28 Culex nourris sur des Chevéches a //. noctuae, au 
mois de septembre, et disséqués a la fin de la digestion, 2 pré- 
sentent dans la derniére portion de leur intestin moyen des 
Trypanosomes. soit mobiles, soit en boule & l'état de repos, en 
tout semblables & ceux que nous avons décrits dans des expé- 
riences analogues citées plus haut, et que nous avons rappor- 
tés aux formes décrites par F. Schaudinn. Longueur du corps 
sans le flagelle: 12 a 13», largeur 2y,5 4 3p. Dans nos tres 
nombreuses dissections de Moustiques, nous n'avons pas plus retrouvé 
cette année que les années précédentes, les mémes Trypanosomes 
chez des Culex wayant pas piqué des Chevéches a H. noctuae. 

Le contenu intestinalde chacun de ces deux Culex est inoculé ala seringue 
sous la peau de deux Chevéches conservées indemnes depuis plus de deux 
mois. Le sang de lune de ces deux Chevéches nous moutra, 5 jours aprés 
inoculation, une seule jeune forme eadoglobulaire probable d’ Haemoproteus 3 
puis nous ne vimes plus rien. L’autre Chevéche ne montra rien. 

Temoins : L’inoculation sous-cutanée a trois Chevéches, indemnes, du 


corps broyé de 26 Culer n’ayant pas de Trypanosomes, ne produisit aucun 
résultat. 


i 


Essai D'INFECTION PAR L’INOCULATION DE Corrs DE Culex aYANT PIQUE 
DES CHEvEcHES A H, noctuae (Corps broyés, filtrés ou non fil- 
trés). R&suLTAT NEGATIF. 


A, Une dizaine de Culex ayant piqué, le 30 aol, une Chevéche a H. noc- 


A 
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fuae nombreux, sont disséqués & la fin de la digestion, les organes broyés 
mis en suspension dans l’eau citratée, qui est filtrée a travers une bougie 
Chamberland FP. Le filtrat est inoculé A une Chevéche neuye, le reliquat a 
une autre. Aucun résullat, 

B. Une vingtaine de Culex, ayant piqué, le 6 septembre, une Chevéche a 
H. noctuae, sont disséqués, et-leurs organes broyés, passés a travers une 
bougie Chamberland. Le filtrat est inoculé a une Chevéche indemne, qu'il 
n’infecte pas, La Chevéche inoculée avec le reliquat meurt accidentellement, 


ISSUE DES GAMETES DES HEMATIES 


Les H. noctuae adultes entourent complétement le noyau de 
VPhématie. Nous avons assisté 2X Vissue des hématies, entre lame 
et lamelle, de ces formes recourbées sur elles-mémes jusqu’a 
fermer Vanneau. On voit les extrémités du gamete. qui se 


Fie. 3. — Issue des gametes des hématies. 


touchent, séloigner lune de l’autre brusquement, le corps se 
rétracter trés vite, en quelques secondes, autour du_ point 
central du parasite qui, devenant trés gros, luxe en quelque 
sorte le noyau de Vhématie qu il accole & autre bord de Vhé- 
matie, comme le ferait un Plasmodium relictum. L’hématie 
éclate alors, le gaméte se trouve libre, sphérique. et reste 
encore souvent accolé au noyau de Vhématie. Le processus 
entier ne dure que quelques secondes. 


M 
ae 


Pour ce qui concerne Haemoproteus noctuae, nous avions 
apporté au Congres de Zoologie de 1904 ce qui nous semblait 
la preuve cruciale du rdle des Culex dans la propagation de ce 
parasite. L’étude que nous avons faite de PHaemoproteus des 
Pigeons (voir plus loin), nous ayant montré que des infections 
2 Haemoproteus peuvent avoir chez Oiseau une incubation supé- 
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rieure 2 un mois, fait ignoré jusqu’A présent, nous sommes 
obligés de réserver linterprétation des résultats de nos expé- 
riences. Cette année nous n’avons pas eu de résultats positifs 
apres inoculation aux Chouettes de Trypanosomes (sauf peut- 
étre un cas d’infection légére). 

Nous ferons cependant remarquer que dans les trés nom- 
breuses dissections que nous opérons depuis 6 ans (1900) de 
Moustiques provenant des mémes gites, nous n’avons trouvé 
des Trypanosomes semblables & ceux décrits par F. Schaudinn 
que chez des C. pipiens ayant piqué auparavant des Chevéches, 
des Effraies ou des Petits-ducs a IT. noctuae *. 

Si les Trypanosomes du Culex n’ont pas de rapport avec les 
H. noctuae, on peut supposer que ceux-ci prennent, dans le 
corps de l’Insecte, une forme trés petite, invisible aux micros- 
copes ordinaires. Les expériences relatées plus haut n’apportent 
aucun fait 4 ’appui de cette idée @un virus passant au filtre. 


C. HASMOPROTEUS COLUMBAS xruse 1892 
(= Halteridium = Haemameba danilewskyi, p. p.) 


Le second héte des Hémosporidies du genre Haemoproteus 
est resté inconnu jusqu’au moment ot F. Schaudinn montra 
Pévolution, par générations alternantes, del’H. noclaae dans le 
corps de Culex pipiens. Nous confirmames expérimentalement 
cette découverte en 1904. 

Mais, nous étant occupés de l’Haemoproteus du Pigeon algé- 
rien, qui est extrémement fréquent, nous ne pimes jamais 
constater son évolution dans le corps des Moustiques algériens 
qui peuvent piquer le plus souvent les Oiseaux. De semblables 
résultats négatifs avaient été constatés par nos prédécesseurs, 


2 


en Italie, et aux Indes (James) °. 


TRANSMISSION PAR LE Lynchia maura. 

Nous etimes alors l’idée de poursuivre nos expériences, non 
avec des Moustiques, mais avec des Hippoboscides. communs 
sur les Pigeons algériens, et que M. le Dt P. Speiser a bien 

1. Pour la description de ces Trypanosomes, voir notre précédent travail : 
VIe Congrés intern. de Zool., Berne, 1904, p. 386. 

2. Malaria in India. Se. memoirs by the off. of the med. and. sant. depart. 
of the Governm. of India, n. s., n° 2, 1902. 
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voulu nous déterminer comme Lynchia maura, Bigot 1885 '. 
(Voir: planche VI.) 


Bigot avait décrit cette espece sous le nom de Olfersia maura? : 

Antennis castaneis, flavido setosis ; epistomate et vertice testaceis, fronte 
fusca, utrinque nitida ; thorave fusco nigro, via nitente, humeris scutelloque 
sordide fulvis : abdomine obscure infuscato, segmento 2° apice fulvo margi- 
nato; pedibus testaceis, femoribus superne parum infuscatis, nigro parce 
setosis, posticis,-externe, linea tenui, fuscana, notalis; alis fere hyalinis, 
venis, coslauli, longitudinalibus 1-4is, omnino, 58, usque ad transversam 
Jam pigram, nigro tinctis. 

Les Lynchia maura parasitent surtout les jeunes Pigeons de 15 a 20 jours 
dont les plumes commencent & pousser. On les trouve 
fréquemment au nombre de 50 a 60 sur un Pigeon- 
neau. [lssont par contre rares sur les Pigeons adultes. 
Les ¢leveurs savent que leur grand nombre rend ma- 
lades et fait maigrir les Pigeons. En particulier les 
couveuses, agacées par la présence des Mouches, font 
de brusques mouvements qui cassent leurs ceufs. 


~ 


: ; : / 
Les Lynchia sont toujours cachés dans le plumage, 
leur corps aplati leur permet de se glisser sous les 
plumes. Ils y sont A une température voisine de 420. Fie! 4 p 
Wet H-.<—— Pupe de 


Ils s’envolent si les Oiseaux s’ébrouent fortement, ou Lineieae cunetone 
sont pris 4 la main. Ils changent d’hotes facilement.  chement pondue, 
Leur vol est trés rapide et rectiligne. 

Les Lynchia maura paraissent ne pas pouvoir vivre sur @autres Oiseaux 
que les Pigeons (voir plus Join Vexpérience faite sur des Canaris). Ils meu- 
rent le plus souvent au bout de 48 heures de captivilé loin des Pigeons. 

La copulation des Lynchia a lieu au repos ou pendant le vol et dure fort 
longtemps, Ja femelle écarte les ailes pour permettre l’accés du male. 

La pupe, ovoide, est pondue blanche, avec une tache noire en forme 
d’étoile & 6 branches & un pole. Elle devient complétement noire en une 
heure. Elle mesure 3 millimetres sur2 millimetres et demi environ. (Fig. 4.) 

Elle est pondue dans la poussiére séche des pigeonniers, jamais dans Ja 
colombine humide. En cage, les Lynchia recherchent pour pondre les 
endroits secs, et nous avons trouvé une fois une quinzaine de pupes entassees 
sur une petite corniche accidentelle dun des montants de la cage. Dans la 
criblure de grains dont nous nourrissions nos Pigeons en Algérie, nous avons 
observé des graines yégétales ressemblant a l’ceil nu d’une fagon frappante 
& des pupes de Lynchia. La distinction ne pouvait se faire qu’au micros- 
cope: la surface des pupes est marquée d'un tres fin réseau & mailles hexa- 
gonales qui lui donne l'aspect d’un maroquin écrasé, tandis que la surface 
des graines est uniformément lisse. (Fig. 5.) 

4. Nous deyons & l'obligeance de plusicurs propriétaires algériens dayoir pu 
nous procurer un grand nombre de ces Hippoboscides. Nous les remercions vive- 
ment ici, ct en particulier M. Ricci. minotier & lAgha, et son contremaitre 


M. Verdu, quia mis le plus affable empressement a nous faciliter nos expériences, 
2, Ann. Soc. entomol. de Fr., 6° série, t. V., 1885, p. 237. 
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La pupe éclot au bout de 23 a 28 jours, lorsqu’elle est gardée a la tem- 
pérature du laboratoire (24° 4 300), Des pupes gardées a la, température de 
420, qui est celle que Yon constate sous le plumage des 
Pigeons, n’ont pas éclos, dans plusieurs experiences. 

Les Lynchia maura sont tres souvent parasités par les 
ceufs, les larves et les adultes femelles d’un Sarcoptide 
nouveau, appelé Myialges anchora par le Pr Trouessart *. 
Ce Sarcoptide est plus voisin de ceux qui parasitent les 


Fig. 5. — Réseau Mammiféres que de ceux qui parasitent les Oiseaux. 
dessiné & la sur- “ 
face de la pupe de ee 


Lynchia maura. : ih 
Les Pigeons dont nous nous sommes servis 


proviennent tous du marché de Paris : depuis de longues an- 
nées, tous les Pigeons achetés par les laboratoires de l'Institut 
Pasteur se sont montrés indemnes d’Haemoproteus. Nos Pigeons 
étaient tenus, de plus. en observation pendant quelque temps, 
pour que nous puissions nous assurer de leur non-infection. 
La méme cage n’a jamais servi & deux expériences. Toutes les 
cages étaient grillagées. 


I. Le 20 aout 1905, est instiluée a Alger l’expérience suivante, avec 
3 Pigeons parisiens tenus en observation depuis le Jer féyrier 1905 : 

Dans une premiére cage grillagée sont placés: un Pigeon parisien indemne, 
ur Pigeon algérien fortement parasité, une quinzaine de Lynchia ; 

Dans une seconde cage grillagée: un Pigeon parisien inlemne, un 
Pigeon algérien fortement parasilé, sans Hippoboscides : 

Dans une troisiéme cage semblable : un Pigeon parisien indemne, témoin. 

Le 8 octobre. le Pigeon parisien de la premiére cage montre dans son 
sang de jeunes Haemoproteus (de quelques p. de diamétre et sans pigment). 
Les jours suivants, les parasites grossissent el contiennent du pigment a 
partir du 42 octobre. L’infection continue normale. 

Les Pigeons parisiens des deux autres cages restérent indemnes. 

If, Dans la cage grillagée d’un Pigeon parisien, isolé depuis le 25 octobre 
1905, et conservé & Paris dans une étuve 4 24°, sontlAchés, le 15 novembre, 
un Lynchia, le 24 novembre, 2 autres Lynchia, ces trois Diptéres ayant été 
prélevés a Alger sur des Pigeons infectés, Le 6 févvier apparaissent quelques 
Haemoproteus dans le sang du Pigeon (infection restée faible). 

lil, Un Pigeon parisien indemne fait le voyage d’Alger a Paris, le 
14 novembre 1905, dans une cage grillagée avec deux Pigeons voyageurs 
infectés et couverts de Lynchia, dont il n’est séparé que par une cloison non 
élanche, Les Pigeons voyageurs morts pendant le voyage sont quittés par 
les Lynchia, Le Pigeon parisien montre des Haemoproteus dans: son sang, le 
23 janvier 1906 (infection faible). 


41. La description de Mytalges anchora a paru dans les C. R. de la Soc. de 
Biologie, t. LXI, p. 443, 16 mars 1907. 


ay 
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[V, Trois Pigeons parisiens indemnes, isolés depuis le 7 février 1906, 
dans une cage grillagée, y recoivent le 13 mai 3 Lynchia et le 44 mai 
8 Lynchia capturés sur des Pigeons algériens infectés pour Ja plupart. Les 
3 Pigeons parisiens sont reconnus infectés respectivement le 414 juin, le 
25 juin et le 9 juillet. 

V. Le 14 juin 1906, deux Lynchia pris sur un Pigeon infecté sont mis 
dans la cage grillagée de deux Pigeons parisiens indemnes: l'un de ces 
pigeons se montre infecté le 5 aout, l'autre le 17 aout. 

VI. Le 14 juin, trois Lynchia de la méme origine sont mis dans la cage 
grillagée de trois Pigeons parisiens indemnes: deux de ces Pigeons se mon- 
trérent infectés le 5 aout, le troisiéme ne fut jamais infecté. A noler que les 
3 Mouches étaient mortes vers le début de juillet. Peut-étre n’ont-elles pas 
piqué Je troisiéme Pigeon ? 

Ces dix résultats positefs permettent donc @affirmer le role des 
** Lynchia inaura” dans la propagation del ‘* Heemoproteus ” du 
Pigeon". 

Ayant ¢té frappés de la longue incubation (c’est-a-dire du 
long interyalle entre la piqtre des Lynchia et Vapparition des 
gamétes dans le sang périph¢rique), de tous les cas relatés ci- 
dessus, nous avons voulu oblenir un chiffre exact. Dans ce but 
nous avons procédé & Vexptrience suivante : 

VII. Le 1% aotit, 4 Mouches préleyées sur un Pigeon infecté sont mises 
dans la cage grillagée dun premier Pigeon parisien indemne. Le 47 aout 
trois jours apres), ces 4 Mouches sont retirées et mises dans la cage d’un 
deuxiéme Pigeon parisien indemne, dont elles sont retirées de nouveau 
24 heures plus tard. Le premier Pigeon montre dans le sang périphérique 
les premiers trés jeunes Haemoproteus le 20 septembre, et le deuxidme, le 
24 septembre. 

Lincubation de Vinfection par les Lynchia a done été chez un 
Pigeon, de 34 a@ 37 jours, et chez un autre de 38 jours. 

On peut tirer un autre enseignement de cette expérience. I 
est certain que les quatre premi¢res Mouches ont toutes piqué 
le premier Pigeon indemne, car nous savons qu'un Lynchia vit 
rarement plus de 24 heures quand il est séparé du Pigeon. Or 
les Lynchia sont restés 3 jours dans la premiere cage. 

On peut done conclure que des Lynchia quiont infecté un premier 
Pigeon, portent encore assez de virus pour en infecter un second, 
4 jours apres avoir quitté un Pigeon infecté. 

Il est vrai que chez le second Pigeon Vincubation a été un 

4. 11 faut ajouter & ces dix cas posilifs ceux qui sont rapportcs ci-dessous. De 


plus, nous avons encore infecté plusieurs Pigeons, & Paris, durant ’hiver 1906- 


1907, avec des Lynchia maura envoyés d’Alger. 
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peu plus longue. On peut rapprocher ce durable pouvoir infec- 
tant de celui dont nous avons montré l’existence, dans ce meme 
mémoire, chez les Culex pipiens infeetés par le Plasmodium retec- 
lum. 


Re 
wn 


Pas de transmission héréditaire de Vinfection chez les Lynchia. 


Nous nous sommes demandé si Vinfection est héréditaire 
chez les Lynchia. 
VIL. Dix-sept Lynchia, éclos de pupes pondues par des femelles sure- 


ment infectées au laboratoire, sont mis du 7 juillet au 2 octobre dans la 
cage de deux Pigeons parisiens indemnes. Ni lun ni autre de ces Pigeons 


ne fut infecteé. 
Il est done fort douteux que linfection des Lynchia passe a 
leur descendance. 


. 
kK 


Non-infection des Pigeons par ingestion des Lynchia. 


Ayant remarqué que les Pigeons infestés de Lynchia les 
pourchassent & coups de bee, nous nous sommes demandé s ils 
pouvaient s’infecter par ingestion de Mouches. 

IX. Du 26 juillet au 9 aout, nous fimes avaler 33 Lynchia vivants, pro- 
venant de Pigeons infectés, 4 un Pigeon parisien indemne, qui ne devint | 
jamais infecté,. 

Ce mode d'infection n’est done pas probable. 


re 


EVOLUTION Db Haemoproteus Columbae cuez Lynchia maura. 


On voit assez facilement les ookinétes dans la derniére por- 
tion de lintestin moyen de la Mouche, ot le sang est en partie 
digéré, et le noyau des hématies seul encore reconnaissable. 

Lrookinéte mesure de 20 & 23 » de longueur sur 24 5a 
3 de largeur. Le pigment est ramassé dans le tiers postérieur. 
Le noyau n’est pas tout & fait au milieu, mais un peu en arriére 
(son épaisseur = 2 p 5, sa distance de lextrémité antérieure 
= 10 », de Vextrémité postérieure — 8 »). Le mouvement se 
fait dans le sens de la longueur, la partie pigmentée, comme on 
vient de le dire, ‘tant postérieure. Cette ookinéte est le plus 
souvent recourbée : Vaspect le plus fréquent est celui d’une 
crosse. (Voir Planche VIL, fig. 6 et 7). 
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Nous n/avons pas réussi & suivre l’évolution ultérieure du 
parasite chez le Lynchia. Pour nous assurer que les préparations, 
dans lesquelles le microscope ne nous faisait rien reconnaitre, 
contenait le virus, nous avons institué les expériences suivantes : 


X. Un Lynchia prélevé sur un Pigeon trés infecté est disséqué le 27 juillet, 
les organes abdominaux ct thoraciques sont mis en suspension dans de l’eau 
citratée (vérification au microscope) et inoculés a la seringue dans la veine 
dun Pigeon parisien neuf. Les premiers trés jeunes Haemoproteus se mon- 
trent dans son sang périphérique le 25 aout 1906. 

Une inoculation intra-vyemeuse analogue est faile le 5 novembre a 
5 Pigeons. Ils sont tous infectés le 3 décembre, et le 22 novembre ’ un autre 
Pigeon, qui montre des gametes le 20 décembre. 

XI. Le 5 novembre, en méme temps que des Pigeons sont inoculés dans 
les veines avec le broyage de corps de Lynchia infectés, un autre Pigeon est 
inoculé sous la peau avec le méme broyage. L’infection suit chez lui le méme 
cours que chez les premiers, aprés une incubation de durée équivalente, 


Les préparations dans lesquelles nous ne reconnaissions pas une 
évolution ultérieure des ookinetes contenaient done un virus imocu- 
lable au Pigeon. 

De plus, nous voyons que Vincubation de Vinfection donnée par le 
virus inoculé dans les veines ow sous la peau est de 28 ou 29 jours, 
ches ces 8 Pigeons. On verra plus loin (expériences NIT, XIII et 
XIV), trois autres cas @incubation de 28 jours. 

(Nous deyons noter 2 autres cas, en automne 1906, ot lin- 
cubation a été de 45 jours. ) 

Pour faire suite & lexpérience ci-dessus, nous avons recher- 
ché si ce virus n’entrait pas dans la catégorie des virus dits 
invisibles, passant aux filtres : 


XU. Quatorze Lynchia pris sur un Pigeon fortement parasité sont 
disséqués le 9 aolit, leurs organes écrasés et mis en suspension dans l’eau 
citratée, qui est filtrée & trayers une bougie Chamberland F par pression & 
Vaide d’une poire en caoutchoue, Le fillrat est inoculé dans les veines 4 un 
premier Pigeon parisien neuf, le reliquat & un second et a& un troisiéme 
Pigeons parisiens neufs. Ce troisieme seul se montra infectlé le 6 septembre 
(28 jours dincubation). . 

XII, Deux Mouches préleyves sur un Pigeon trés infecté sont disséquées le 
26 aot, leurs organes écrasés mis en suspension dans de leau citratée qui 
est fillrée comme ci-dessus & travers une bougie Chamberland F. Le filtrat 
est inoculé dans les yeines d’un premier Pigeon parisien neuf, le reliquat 
dans les veines d’un second Pigeon parisien neuf. Ce second Pigeon seul 
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montre les premiers jeunes Hacmoproteus le 23 septembre (28 jours d’incuba- 
{ion). 

Jl est done probable que le virus ne peut pas traverser la bougie 
Chamberland F (2 filtrats ne sont pas infectants, 2 reliquats sur 
3 sont infectants). 


XIV. Trois essais de filtration a travers des bougies Chamberland spéciales, 
a débit plus fort que celui des précédentes, furent ensuite faits : le filtrat des 
corps broyés de 3 Lynchia infectés a travers une bougie speciale F no 475, 
fut inoculé 42 Pigeons. Le filtrat obtenn a travers une bougie speciale H n° 450 
fut inoculé a un autre Pigeon. Enfin une goutte du liquide obtenu par le 
broyage fut inoculé a un Pigeon témoin. Celui-ci montra au bout de 28 jours 
de nombreux ganiétes dans son sang périphérique. 

Les trois premiers Pigeons, surtout les deux premiers, montrérent, au bout 
de quelques semaines, de petits granules dans leurs hématies, ressemblant a 
de tres jeunes Haemoproteus, mais jamais de gametes bien caractérisés. 


Nous avons refait les mémes expériences avec des bougies 
Berkefeld. 


XV. Le 7 septembre, dix Lynchi@ pris sur un Pigeon infecté sont dissé- 
qués, leurs organes écrasés mis en suspension dans l’eau citratée qui est 
filtrée 4 travers une bougie Berkefeld. Le filtrat est imoculé dans les veines 
d’un premicr Pigeon parisien neuf, le reliquat dans les veines d’un deuxiéme 
Pigeon parisien neuf. Le 43 octobre (36 jours d’incubation) de trés jeunes 
formes d’Haemoproteus, rares, apparaissent dans le sang périphérique du 
premier Pigeon. (Planche VII, fig. 1). Elles augmentent de volume les jours 
suivants, en restant rares, puis aucune forme parasitaire nest vue. On verra 
plus loin ce que l’on peut penser de ce phénoméne', 


4. Pendant les quelques jours ou nous avons vu de tres jeunes Haemopro- 
teus chez cc Pigeon, nous avons aussi trouvé, dans les memes préparations de 
sang, d’assez nombreux Herpetomonas (figurés dans la Planche VII fig. 9 et 40). 

Leur corps, étroit et effilé, est coloré en rose pale par le Romanowsky et 
mesure de 17 py, & 22 uv. de Jongueur, sur 1 » 5 environ de largeur. Le flagelle, 
également rose pale, et sans membrane ondulante, mesure de 19 up. a 35 v. de lon- 
gueur, Le noyau, allongé, n’oecupant pas toute la largeur du corps, mesure de 
5 a7 p de longueur et est situe a 6 a7 p de lextrémité postérieure du corps. 
Le centrosome, gros, sphérique, et plus fortement coloré que le noyau, est situé 
a3 5 en avant du noyau. 

Ces Herpotomonas n'ont pas été retrouvésdepuiscette époque dans le sang de 
ce Pigeon ( mars 1907), 

fin raison de leur aspect général, nous nous sommes demandé si ces Herpe- 
tomonas n’étaient pas des spermatozoides ayant passé dans le sane du Pigeon 
sous [influence d’une cause inconnue. Nous avons done coloré par la mérie 
méthode des spermatozoides de Pigeon, en ayant soin de mettre les spermatozoi- 
des en contact avec du sang de Pigeon, avant la coloration. Celle-ci laisse les 
queues des spermatozoides incolores, tandis qu’elle colore les flagelles des Hempe- 
tomonas. La téte du spermatozoide mesure en moyenne’ 17 p (formes géantes = 
27 uw), est.colorée d’une facon uniforme par les colorants nucléaires, et comme 
on le sait, ne présente pas de piéce moyenne. La queue du spermatozoide mesure 
85 uy, tandis que le flagelle de ’Herpetomonas ne dépasse pas 35 wp. 
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Le second Pigeon reste indemne. 

D’autres filtrats obtenus 4 travers une hougie Berkefeld furent encore 
inoculés: le 25 octobre 4 un Pigeon, le 5 novembre a deux autres Pigeons. 
Au bout @un mois environ, les hématies présentérent de petits granules, 
pendant quelques jours, mais jusqu’en février 1907, les gamétes ne sont pas 
apparus, 

En résumé, le virus a passé, une seule fois sur quatre essais, par 
filtration a travers une bougie Berkefeld. Cet unique résultat 
positif ne permet de tirer aucune conclusion pour le moment. A 
noter apparition passagére de granules intraglobulaires res- 
semblant a de trés jeunes Haemoproteus, chez les Pigeons inoculés 


avec des filtrats du virus. 


* 
ek 


EVOLUTION D Haemoproteus Colwmbae CHEZ LE PIGEON. 
GUERISON SPONTANEE, 


En raison de la longue incubation de Vinfection chez le 
Pigeon : 28 4 29 jours par inoculation sous-cutanée ou intra- 
veineuse, 34 4 38 jours par infection par piqtire du Lynchia, nous 
avons pensé qu ily aurait lieude chercher si le virus n’évoluait 
pas sous une forme particuliére dans les organes internes du 
Pigeon. Cette idée était corroborée par ce fait que on ne connait 
que des formes sexuées dans le sang périphérique des Pigeons. 
Nous n’avons encore rien vu dans nos examens miroscopiques, 
et les expériences suivantes ne nous ont donné aucun renseigne- 
ment : 

XVI. — Le 4er septembre, du sang périphérique d’un Pigeon trés infecté 
est injecté tel quel dans les veines dun Pigeon parisien neuf. Le sang 
du méme Pigeon, dilué dans plusieurs fois son volume d’eau cilratée, filtré 
a travers une bougie Chamberland F, est injecté dans les veines d’un second 


Pigeon parisien neuf ; aucun résultat. 

XVII. — Le méme Pigeon infecté étant sacrifié, on inocule la moitié de 
sa rate dans le péritome d’un premier Pigeon parisien neuf; l’autre moitié, 
mise en suspension, filtrée 4 travers une bougie Chamberland F, est inoculée 
dans le péritoine d’un second Pigeon neuf : aucun résultat. 


Les trés jeunes /Zaemoproteus qui apparaissent & Vintérieur 
des hématies de Pigeons aprés une si longue incubation ne 
mesurent pas plus de 142 » de diamétre. Ils sont de forme 


Les spermatozoides des Lynchia maura ont une téte ressemblant 4 celle des 
spermatozoides de Pigeon, et une queue beaucoup plus étroite et plusieurs fois 
plus longue. ; ; 

1] semble done bien que ces Herpetomonas sont des parasites du Pigeon, 
Celui-cia toujours vécu en cage grillagée. 
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triangulaire, quadrilatérale ou ronde, et situés en un point 
queleonque du protoplasma. Trois ou quatre jours aprés leur 
apparition, ils ont grandi et mesurent 8 » environ dans leur 
plus grande longueur. Ils commencent alors & contenir du 
pigment. Leur forme est ’ce moment trés irréguliére, les bords 
déchiquetés rappellent parfois ’aspect classique d’Haemoproteus 
noctuae. Ils coiffent parfois une des extrémités de lellipse du 
noyau, au lieu d’étre allongés suivant la plus grande dimen- 
sion de ’hématie, comme les gamétes adultes. Trés souvent, 
plusieurs jeunes formes sont dans une méme hématie. Elles pren- 
nent faiblement la couleur. Les trés jeunes formes, colorées, 
ressemblent beaucoup aux petites formes annulaires du Plas- 
modium de Yhomme : bague bleue & chaton rouge. Les formes 
moyennes ont le protoplasma coloré par bandes bleues et 
incolore par places. On trouve tous les intermédiaires jusqu a 
Paspect bien connu des gamétes adultes. Voir Planche VII, 
fic. 1, 2, 3,, 4,5. 

WAIT CONSTANT ET REMARQUABLE : Av fur et a mesure que les jeunes 
formes grandissent, elles deviennent plus rares dans ie sang périphe- 
rigue. 

Cest & ce phénoméene que nous faisions allusion & propos 
de lexpérience xv. Nous avions vu les jeunes formes assez 
nombreuses seulement pendant 3 jours, puis ayant du suspen- 
dre examen pour des raisons indépendantes de notre volonté, 
nous ne les ayons plus retrouvées huit jours plus tard, alors que 
les formes auraient di devenir adultes. Dans tous nos autres 
cas (inoculation de virus non filtré ou piqire de Lynchia) les 
jeunes formes étaient au début trés nombreuses ou extrémement 
nombreuses, souvent plusieurs dans une hématie, toujours plu- 
sieurs par champ d’immersion ; dans les huit jours qui suivaient, 
-les formes adultes n’apparaissaient plus que peu nombreuses 
ou rares. 

Dans les mois suivants, les Pigeons étant tenus toujours a 
Vabri des réinfections, les gamétes devenaient parfois trés 
rares. 

!l y a ainsi souvent guérison spontanée, le plus bel exemple 
est le suivant : 

XVIII. — Un Pigeon inoculé dans les veines le 26 aout 1906 avec le 
“broyage @un Lynchia infecté montre les premiers trés jeunes Haemoproteus 
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dans son sang le 23 septembre. Le 29 septembre les gamétes sont. presque 
adultes. Le 5 octobre ils sont adultes, mais peunombreux, le 23 octobre ils 
ne sont plus que raves, A partir du 4e¢" novembre jusqu’a notre dernier 
examen (février 1907) on ne les trouve plus, 

D’autre part : le degré Winfection d'un Pigeon est généralement 
en rapport avec le nombre de Mouches qui Vont piqué ou quon lui a 
inoculées. 


ACTION DE LA QUININE 

L’observation de la guérison spontanée nous a donné Vidée 
Wexpérimenter laction de fa quinine sur Haemoproteus columbac, 
dans le but de guérir plus vite les Pigeons. 

Nous nous sommes servis d'une solution de bichlorhydrate 
de quinine & 6 pour 1000 dans Peau distillée (1 ¢.c. contenant 
§ milligrammes de sel), et nous avons voulu connaitre d’abord 
la dose minima mortelle. 

XIX, — Le 10 aout, un Pigeon adulte & Haemoproteus non rares recoit 
sous la peau 48 milligrammes de quinine. Le 11, il va bien, les Haemoproteus 
sont encore « nonrares ». Il recoit sous la peau 128 milligrammes. Il meurt en 
quelques minutes, dans des convulsions. A lautopsie : organes congestionnés. 
Avant Ja mort, examen du sang avail montré que le pigment des gamétes 
était plus dispersé que normalement, leur colorabilité était diminuée. 

XX. — Un Pigeon adulte, & Haemop. nombreux, recoil sous la peau 
les 13, 14, 15, 17 aout, 48, 48, 66, 90 milligrammes. [1 meurt 20 minutes 
aprés cette derniére injection, dans des convulsions, Durant ces 4 jours les 
Haemoproteus navaient pas été influencés par la médication (Comparaison 
avec un Pigeon témoin). 

Nous avons done résolu de nous en tenir & la dose de 
60 milligrammes, comme étant proche de la dose mortelle. 

XXI. — Un Pigeon reconnu infecté le 5 aout a de nombreux Haemoproteus 
jusqu’au 5 septembre, A cette date, il recoit sous la peau 60 milligrammes 
de quinine. Le 10 seplembre les parasites sont encore nombreux : 2° injec- 
tion de 60 milligrammes. A partir du 22 septembre. les parasites ne sont plus 
que rares ou non rares, 3° injection le 22 septembre, 4¢ le 25 octobre. Les 
Haemop. subsistant toujours non raves (derniére observation : février 1907). 

XXIL. — Un Pigeon reconnu infecté le 17 aout n’a jamais eu que de 
raves gamétes jusqu'au 10 septembre. A cette date il recoit pour la premiére 
fois 60 milligrammes de quinine sous la peau, a partir du 22 septembre on 
ne trouve plus de parasites dans son sang. IJ recoit une 2¢ et une 3¢ injection 
les 22 septembre et 25 octobre, Réinoculé dans les veines avec le broyage du 
corps @un Lynchia le 5 novembre, il montre a partir du 5 décembre une 
faible quantité de gamétes dans son sang périphérique, et n’en montre plus 
i partir de fin janvier. 

18 
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XXHI, — Un Pigeon reconnua infecté le 25 juin t907 a de nombrewtx 


gamétes dans le sang périphérique jusque vers le milieu d’aout, ils deviennent 
alors «rares» «ou (non rares». Il recoit une injection de quinine le 22 sep- 
teinbre (60 milligrammes) une 2% le 25 octobre, le nombre de gametes ne 


change pas (février 1907). 

Son témoin, reconnu infecté le 9 juillet a des gametes asses nombreux 
jus que vers le milieu @aott. Ils deviennent rares a partir de ce moment, A 
partir du 25 octobre, ils redeviennent assez nombreux, 

L’action de la quinine se montre nulle dans les expériences 
XXI et XXUE. La résistance du Pigeon dans lexpérience XXU 
peut tre attribuée & une propriété individuelle autant qua la 
quinine car nous avons noté plus haut qu’un certain nombre de 
Pigeons guérissent sans traitement de leur infection. (Voir 
observations XVIII.) 

L’expérience XNXIE nous montre de plus qu'un Pigeon parais- 
sant guéri de son infectionn’a pas résisté & une nouvelle inocu- 
Jation, mais a guéri rapidement de cette deuxieme infection. 


EXPERIMENTATION AVEC D AUTRES OISEAUX 

Nous avons essayé d'infecter des Canaris par la piqtre de: 
Lynchia maura. 

XXIV. — Deux Lynchia maura pris sur un Pigeon tres infecté sont mis 
dans la cage grillagée de deux Canaris le 13 aout a5 heures du SOI; on les 
observe a fréquentes reprises. A aucun moment, ils ne se jettent sur les 
Canaris; le lendemain une Mouche meurt. Au bout de 24 heures on enlévye 
Vautre Mouche qui ne s’est jamais posée sur les Canaris. 


Nous pensons que cet exrclusivisme des Lynchia maura impose la 
conception de la divensité des especes d’ Haemoproteus qui infectent les 
différents Oiseaux, sidu moins les autres Hippoboscides @ Oiseaux 
sont aussi exclusifs. En tout cas, il est nécessaire de faire une 
espece particuliere de H. columbae. ; 

A défaut de la piqdure du Lynchia, nous avons inoculé 2 la 
seringue, sous la peau, un Canari. avec comine témoin un 
Pigeon: résultat négatif. Dans une autre expérience, une Poule 
fut inoculée dans les veines: résultatnégatif. 

Ente — Le 26 septembre deux Mouches prélevées sur un Pigeon trés 
infecté sont disséquées, le broyag is ion, | 2 
d'un Canari A FUECR CR ee Sehr eae a a 

XXVI. — Une Poule inoculée dans les veines le 5 novembre avec le 
broyage de Lyuchia infectés west pas infectée. Les Pigeons témoins, ino- 
culés de méme, sont tous infeet¢s. ; 


HAEMOPROTEUS DU MOINEAU PELERIN D’ALGERIE 


Presque tous les Moincaux des campagnes algériennes que 
nous avons examinés étaient infectés par un Haemoproteus, 
dont les gamétes sont en général fréquents dans le sang péri- 
phérique; la plupart sont infectés aussi par des Plasmodium 
relictum (Proteosoma) ct des Filaires. Nous ne nous occuperons, 
dans ce qui suit, que de |’ Haemoproteus. 

Les caractéres morphologiques de ses gametes rappellent 
ceux d’Haemoproteus noctuae par la dentelure: et Virrégularité de 
leurs bords. 

Nous avons recherché si le second hote de cet Haemoproteus 
est le Moustique qui pique le plus souvent les Oiseaux : Culex 
pipiens. Quelques expériences ont eu lieu aussiaveec le Theobaldia 
spathipalpis, dont quelques-uns ont piqué une premiére fois nos 
Oiseaux, mais jamais une seconde fois. 

On pouvait chercher si l’évolution hypothétique de l Haemo- 
proteus du Moineau chez le Culex suivait Pun des deux modes 
connus pour d’autres Hdémosporidies. 

A. Comme Plasmodium relictum, les sporozoites passant dans 
les glandes salivaires de l’Insecte environ une semaine apres la 
piqure (& 22-25°). 

B. Comme Haemoproteus noctuae, Vapres Schaudinn, l’éyvo- 
lution de la génération alternante n’étant termimneée chez l’Insecte 
qu’aprés plusieurs « nourritures ». 

A. Canaris sujels piques par des Moustiques ayant piqué plus de 
S jours auparavant un Moineau. Résultat négatif. 


I. — Un Canari neuf est piqué le 22 mai par 58 Culex pipiens ayant 
piqué le 9 mai (14 jours avant), un Moineau trés infecté, 0 résultat. 

Il. — Un Serin neuf est piqué le 30 mai par 18 C. pipiens ayant piqué le 
22 mai (8 jowrs avant) un Moineau trés infecté, 0 résultat. 

I. — Un Canari est piqué le 7 juin par 22 C. pipiens ayant piqué le 
22 mai (16 jours avant) un Moineau trés infecté, 0 résultat. 

IV. — Un Serin est piqué le 25 juillet par 10 C. pipiens ayant piqué 


le 19 juin (36 jours avant) un Moineau tres infecté, 0 résultat. 

B. Canaris sujets piqués par des Moustiques ayant piqué aupa- 
ravant : 1° un Moineaw infecté, puis 2° un Canari neuf. Résultat 
négatif. 2 ; 

V. — Un Canari neuf est piqué le 7 juin par 36 C. pipiens déja nourris : 


oe 4 ‘ Pog ta y 
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40 sur un Moineau infecté; 20 sur un Canari neuf (huit jours Cintervalle 
entre chaque piqtire représentent la durée normale de la digestion). Orésultat. 


VI. — Un Canari neuf est piqué le 24 juin par 12 C. pipiens dans ces 
conditions, 0 résultat, 

VII. — Un Canari neuf est piqué le 25 juillet par 15 C. pipiens dans ces 
conditions. 0 résultat, 

VIil, — Un Canari neuf est piqué le 8 aovt par 11 C. pipiens dans ces 
conditions, 0 résultat. 

IX. — Un Serin neuf est piqué le 16 aout par 3 C. pipiens dans ces 


conditions, 0 résultat. 

C. Canaris, sujets piqués par des Moustiques ayant piqué aupa- 
ravant : 1° wn Moineau infecté; 2° wn premier Canari neuf; 3° un 
deuxieme Canari neuf. Résultat négatif. 

X. — Un Canari neuf est piqué le 23 juin par 4 C. pzpiens, dans ces condi- 
tions. 0 résultat. 

XI. — Un Canari neuf est piqué le 25 juillet par 45 C. pipiens dans ces 
conditions. 0 résu!tat. 

XII. — Un Canari neuf est piqué le 8 aout par 2 C. pipiens dans ces 
conditions. 0 résultat. 

XIII. — Un Canari neuf est piqué le 16 aout par 2 C. pipiens dans ces 
conditions. 0 résultat. 


Liinsuccés des 13 expériences envisageant les deux modes 
possibles, par analogie. de |’évolution de lHaemoproteus du 
Moineau dans le corps de C. pipiens, peut étre rapproché de 
linsuccés semblable qui a marqué tous nos essais de trans- 
mission de ’Haemoproteus du Pigeon par le C. pipiens. Si Von 
considére, au contraire. le succes des tentatives de propagation 
de lH. du Pigeon par le Lynchia maura, on peut conclure qu'il 
est tres probable quel « Haemoproteus » du Moineau, et en général 
toutes les différentes especes d « Haemoproteus » des Oiseaux (sauf 
probablement H. noctuae ont comme second héte des Hippoboscides, 
dont on connait Vexistence si fréquente sur les Oiseaux. 

rar 
HAEMOPROTEUS DU VERDIER 

Un Verdier, Passer chloris, infecté par un Haemoproteus, est 
gardé dans tne cage depuis 3 ans (1903-1906) en compagnie de 
Canaris qui-ne se sont jamais infectés. 

Aprés 3 ans, ce Verdier, mis & Vabri de toute chance de 
réinfection, est encore infecté et & peu-prés au méme degré. 


Mra? oo Tae ee va ee 
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D. TRYPANOSOME DE L’HIRONDELLE 


Nous avons vu & V’état frais, plusieurs fois depuis 1903, 
dans le sang d’Hirondelles d’Algérie, un Trypanosome toujours 
tres rare. (Hirondelles capturées dans les 3 départements : plaine 
de Ja Macta, plaine de la Mitidja, vallée du Sébaou, en Kabylie, 
plaine de Bougie, Hauts-Plateaux de Sétif.) 

Ce Trypanosome mesure d létat frais 22 ». de longueur sur 
4 » environ de largeur. L’extrémité postérieure est pointue ef 
se tord de tous edtés assez vivement. La membrane ondulante 
est large et apparait tantot & droite, tantot & gauche du corps 
pendant les mouvements du flagelle. Le Trypanosome se déplace 
le flagelle en avant, et est capable de quitter le champ du 
microscope. 

Jamais nous n’ayons pu retrouver sur les préparations colo- 
rées les Trypanosomes vus & |’état frais. 

Dans Vimpossibilité ot nous étions de recourir & la méthode 
expérimentale par inoculation 4 des animaux de méme espéce, 
nous avons essayé de cultiver ce Trypanosome pour pouvoir 
Vétudier. 

Le 9 mai 1906, le sang de 12 Hirondelles de !’Habra est 
ensemencé dans autant de tubes de gélose au sang de Lapin 
préparé selon la formule de Novy et Mac-Neal (mais sans 
défibriner le sang). A examen microscopique aucune de ces 
Mirondelles ne présentait de parasite dans le sang. 

Un seul de ces tubes donne une culture de Flagellés qui fut 
réensemencée les 6 juin et 11 juin (2° culture). 

Une 3° culture fut faite le 23 juin, une 4° le 7juillet, une 5° le 
4 aout, une 6° le 30 aout, une 7e le 1° octobre, une 8° culture 
le 11 octobre. Un ensemencement opéré avec la 8° culture par 
le D' Mathis sur son milieu modifié! lui donna une 9° culture 
aussi abondante que les préeédentes. Le D* Mathis en est, 
le 5 février 1907, & sa 15° culture. 

La multiplication est rapide en milieu de culture et devient 
apparente dés le 2° ou le 3° jour aprés l’ensemencement. 

A Vétat frais, les cultures montrent le développement des 
Trypanosomes sous forme d’Herpetomonas : ceux-ci sont de diffé- 
rentes tailles, treés mobiles, ils traversent le champ du micros- 
cope le flagelle en avant. Chez les grosses formes fuselées, le 


4. G.. R. Soc. Biol., t. LXI, 8 déc. 4906, p. 550. 
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corps se déplace tout d'une piéce, la membrane ondulante et le 
flagelle seuls s’agitent. Chez les petites formes le corps entier 
se tord pendant la marche. Les grandes formes présentent 
parfois des aspects de division binaire longitudinale égale. 
Dans les vieilles cultures, on trouve surtout de nombreuses 
formes en houles. immobiles, avec un flagelle trés long qui 
seul s’agite. parfois tres faiblement. . 

Enfin on rencontre de nombreuses rosaces de 6 a 15 Herpe- 
tomonas fuselés et ayant tous leur flagelle dirigé vers le centre. 

Ce qui frappe le plus dans aspect de ces Herpetomonas, ce 
sont les granulations assez grosses qui sont toutes contenues en 
eénéral dans la moitié postérieure du corps. La membrane 
ondulante se voit trés nettement. Les grandes formes libres 
mesurent de 10 & 20 u (une fois 34 ») (17 » en moyenne) de 
longueur, sur 3 4 4u de largeur en moyenne (parfois 6 y); le 
flagelle n’est pas mesurable a l'état frais. 

Les formes rondes, de 3 & 16» de diamétre, sont remplies 
de granulations plus grosses que celles des formes fuselées. 

Préparations colorées. — Les formes fuselées, qui sont les 
plus nombreuses dans les cultures en pleine évolution, mesu- 
rent 20 v de longueur sur 2 a 3 » de largeur; la portion libre 
de leur flagelle atteint en général la méme longueur que le 
corps: 17 p & 25». Le noyau, dun diamétre moyen de 3 yp. a 
345, est situé tangentiellement a la ligne médiane transversale, 
en avant de cette ligne. Le centrosome, assez gros et toujours 
bien coloré, est trés pres de la partie antérieure du noyau et lui 
est méme le plus souventaccolé. (Voir planche VII, fig. 14 et 12.) 


Comparaison avec les autres Trypanosomes des Oiseaua. 


Quelques-uns de ces Trypanosomes ne sont connus que par 
leurs caractéres morphologiques dans le sang des Oiseaux. 
Leurs dimensions ne répondent pas 4 celles du Trypanosome de 
VHirondelle! : 

T. Johnston. Dutton et Todd, 1903: 36.4384 surdyv4alyué. 

2° T. de Gambie. Dutton et Todd, 1903 : 32 u 5 sur 8 vp. 

T. du Pigeon. Hanna 1903: 45 & 60 » sur 6 pa8 v.. 

T. du Corbeau. Ross et Hanna : 40456 usur3 pidp8. 

T. du Milan. Donovan : 34 » sur 3 a3 25. 


1. Tutroux. Recherches morphologiques et expérimentales sur T. vaddae 
Ann. Inst. Past., t. XX, fév. 1905. 
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1. polyplectri Vassal * : 46 yu. sur 5 uv. 

D’autre part. les caractéres culturaux des Trypanosomes des 
Oiseaux qui ont été cultivés jusqwici sont différents de ceux du 
Trypanosome de |’ Hirondelle® : 

?. avium (Danilewsky, N. et Mac-N. emend.) revét en culture 
des formes spirochétiennes tout & fait spéciales. 

T. mesnili (N. et Mac N.), qui mesure dans le sang 50 sur 
8 p. (dimensions doubles de celles de T. de VHirondelle) forme 
en cultures de trés grandes rosaces: le corps entier des Herpe- 
fomonds est granuleux. 

T. laverani(N. et MacN.)a une culture a ¢yolution trés lente, 
lv corps entier est granuleux et contient un batonnet terminal & 
Pextrémité postéricure, le centrosome est en avant du noyau. 

Le type (4) de N. et Mae N. ne contient en culture que de 
(res fines granulations; sa longueur mest que de 15 y sur 3 4 de 
largeur. 

Le type (4a) des mémes auteurs ne montre en culture que 
trés rarement des rosaces, son centrosome est trés gros (1 wa 
1» 3) et le noyau peu volumineux (2 ¥). 

T. paddae (Laveran et Mesnil) montre en culture, d’aprés. 
Thiroux, des rosaces ott les flagelles sont dirigés vers la péri- 
phérie. Le centrosome est entre le noyau et Vextrémité 
antérieure. 

Le Trypanosome de I’Hirondelle se caractérise surtout, dans. 
ses cultures, par les grosses granulations n’oecupant en général 
que la moitié postérieure du corps, le centrosome trés rapproché 
dela partie antérieure du noyau auquel il est souvent accolé, la 
longueur du flagelle libre, la fréquence des rosaces constitucées 
par un petit nombre d’éléments, et enfin la rapidité dela culture. 

Ces caractéres nous paraissent sufflisants pour distinguer le 
V. de ’Hirondelle des autres T. d’Oiseaux et en faire une espec 
nouvelle, pour laquelle nous proposons le nom de 77ryjpanosoma 
mathisi. en Vhonneur du Dt Mathis, qui a apporté une tres. 
pratique modification au milieu de Novy et Mac Neal pour la 
culture des Trypanosomes’. 

1. Vassau. Sur un nouveau Trypanosome aviaire. C. R. Soc. Biol, LVUI, 
I7 juin 05, p. L014. 

2. Voir F. G. Novy et W.J. Mac-Near : On the Trypanosomes of Birds, Journ. 
of infect. diseases, |. 11, n° 2, te mars 1905, cl TYurnoux, doc. ctl. \ 

3. 1G. &. Soc. Biol., t. LXI, 8 déc. 1906, p. 559. 
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Inoculation. 


La vie des Hirondelles en captivité étant trés précaire, nous 
avons inoculé toute eau de condensation d’un tube de culture 
contenant de trés nombreux Herpetomonas, le 23 juin 1906, sous 
la peau de deux Serins, sans aucun résultat. 


EXPLICATION DES PLANCHES VI ET VII 


P). VI. — Lynchia maura. Second hote d@ Haemoproteus columbae. 
Pl]. Vil. — 1. — Trés jeune Haemoproteus columbae, dans le sang du 
Pigeon. Expérience d’infeclion par un filtrat. 
—_ 2-3-4-5. — Haemoproteus columbae Vages croissants. 
—- 6-7. — Ookinéte de lH. columbae, dans lestomac du Lynchia 
MAUrA. 
—_— 8. — Globule rouge normal, pour montrer Jes dimensions 


de Vookinéte. 
— 9-10. Herpetomonas du sang du Pigeon. 
Toutes les figures ci-dessus ont ¢té dessinées 4 Ja méme 
échelle. 
— 41-12. — Trypanosoma mathise de \Hirondelle, en culture. 
Forme ronde et forme effilée. 


ETUDES SUR LA 


MORVE EXPERIMENTALE DU COBAYE 


Par Maurice NICOLLE 


(COMPLEMENTS) 


Les expériences que nous allons rapporter datent de diffé- 
rentes époques; toutefois, la majorité est postérieure a la rédac- 
tion de notre précédent travail. Depuis ce moment, lactivité 
du virus C a légérement fléchi, par suite de réensemencements 
trop fréquents sur gélose ala pomme de terre; aussi, nous a-t- 
il fallu forcer les doses inoculées, lorsque nous nous proposions 
d’éprouver des animaux supposés immuns. 


IMMUNITE, VIS-A-VIS DU VIRUS C, CONFEREE PAR INO- 
CULATION UNIQUE DES VIRUS M OU C 


Nous en avons déja cité quelques exemples, & propos, 
notamment, de la morve expérimentale des jeunes cobayes. 
Voici — avee la fin des observations U, V et X — le résumé de 
plusieurs cas nouveaux. 

Il s’agit, comme on va le voir. tantot de jeunes males, 
guéris de linoculation intrapéritonéale., tantdt de femelles 
ayant supporté, sans aucun inconvénient, le méme mode d’in- 
fection; ailleurs, de sujets chez lesquels le virus. introduit 
sous la peau, n’a déterminé qu’une réaction négligeable ou, tout 
au plus, tres bénigne; dans un dernier cas, enfin, du seul 
cobaye que nous ayons vu résister & linjection intrapleurale 
de 1 centigramme (virus M). 

On remarquera que les animaux V, X, AD, AG, AH, ont 
été &prouvés avee suceés (AG & deux reprises), alors qu ils 
s’ étaient montrés hypersensibles aux germes morts. On notera 
également que, sous influence d’une premiére administration 
de ces germes morts, pratiquée chez le sujet AK, le virus, 
latent, s'est « réveillé » — sans grand dommage, du reste. Et 


* 
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nous ferons observer, en terminant, quaprés guérison de Vino- 
culation d’épreuve, les cobayes AD et AJ ont réagi constam- 
ment aux injections sous-cutanées de Mz, jusquau moment ou 
Yon a cru inutile de répéter plus longtemps ces injections. 


IMMUNISATION, PAR LE VIRUS M, CONTRE LE VIRUS C. 


(U. Suite.) Aprés 39 jours, 840 grammes (+ 50); on inocule 10-1 (virus C) 
sous la peau: abeés local, qui guérit; adénopathie axillaire bilalérale qui 
disparait, aprés avoir suppuré a droite (un témoin meurt en 37 jours). 

(A. B). Un cob. male (230 gr.) recoit, dans le péritoine. 10-! (virus M) : a 
droite, forme ectopique, type régressif — a gauche, f. ectopique, type 
inguinal, suivie de suppuration et de guérison — trés peu d’émaciation 
(maximum = — 30 gr.). Aprés 87 jours, le poids ayant atteint 540 grammes 
(+. 310), on injecte 1 cenligramnie Mze sous la peau: réaction normale. 
Aprés’ 22 jours, 560 (+ 20); on inocule 10 sous la peau (virus C) : abces, 
qui guérit facilement; périostite du tibia droit, qui se résorbe vite; émacia- 
tion (-100), puis retour & la normale (un témoin meurt en 82 jours : abcés 
local, qui guérit, adénopathie inguinale correspondante, « orchite métasta- 
tique » droite, ulcérations scrotales). Aprés 67 jours, on injecte 4 centi- 
gramme Mz< sous la peau : réaction normale. 

(A. C.) Un cob. male (230 gr.) recoit, dans le péritoine, 10-! (virus M) : & 


droite, forme éphémére — a gauche, forme ectopique, type inguinal, 
suivie de suppuration et de guérison — périoslite du pied droit, qui se 


résorbe vite — eschares et pustules scrotales transitoires — pas d’émaciation. 
Apres 200 jours, le poids ¢tant monté a 590 grammes (+ 360), on injecte 
1 centigramme Mzz sous la peau : réaction moyenne, pas d’émaciation. 
Aprés 34 jours, on recommence : mémes résultats. Aprés 39 jours, 
640 (+ 50); troisiéme injection de 1 centigramme Mze : réaction normale, 
mais émaciation (—100). Aprés 24 jours, 680 (—10), on inocule 40-1 (virus C) 
sous la peau: nodule local, qui se résorbe (un témoin meurt en 22 jours : 
abces local, périostites multiples, double « orchite métastatique »). 

(A. D.) Un cob. femelle (670 gr.) recoit, dans la plévre droite, 1 centi- 
gramme (virus M): nodule thoracique allongé, paralléle aux ecdles, qui se 
résorbe lentement. Puis, quelques pustules sur les grandes lévres. Emaciation 
moyenne (—80). Apres 61 jours, le poids étant de 650 (—20), on injecte, sous 
la peau, 1 centigramme Mee : réaction violente, pas d’émaciation. Apres 
34 jours, 800 (+ 150); on recommence : réaction prolongée. Apres 66 jours, 
880 (+ 80); on inocule 10-2 (virus C) sous la peau (un témoin meurt en 
71 jours 1/2): abces local, qui guérit; émaciation (—110). Aprés 77 jours 
880 (+ 0): on injecte 4 centigramme Mze sous la peau : réaction violente, 
émaciation (—120). Aprés 33 jours, 920 (+ 40); on recommence ; réact. viol., 
émaciation (—160). Aprés 38 jours, 830 (—90); 3e injection de Mae : réact. 
viol., émaciation (—70). Aprés8t jours, 730(—100) ; nouvelle injection: réact. 
viol., pas Vémaciation, Aprés 33 jours, 870 (+ 140); Se injection de Mae : 
réact, viol., pas d’émaciation. On juge inutile de continuer et observation 
est arrétée définitivement, 
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(V. Suite.) Aprés 60 jours, 440 grammes (+ 4150); on injecte 4 centi- 
gramme Mzz sous la peau : réaction moyenne. Aprés 28 jours, 460 (+ 20); 
on inocule, sous la peau, 10-1 (virus C) : petit nodule, vite résorbé. Apres 
21 jours, 540 (+ 80); on injecte, sous la peau, 4 centigramme Mze : réaction 
normale. 

(X. Suite.) Aprés 43 jours, 410 (+. 110); on injecte, sous la peau, 4 centi-: 
gramme Mze ; réaction violente. Aprés 38 jours, 480 (+ 70); on inocule, 
sous la peau, 1071(virus C) : petit nodule qui guérit, aprés avoir suppuré 
partiellement; pas d’émaciation (un {émoin meurt en 52 jours). 

(A. E.) Un cob. femelle (240 gr.) recoit, sous la peau, 10 (virus C) 
pelit nodule suppuré, qui guérit rapidement — périostites des deux tibias et 
de la main droite, vite résorbées — pas d’émaciation. Apres 97 jours, le 
poids éfant monté 4 370 grammes (+ 160), on injecte 4 centigramme Mze 
sous la peau: réaction violente, suivie dune énorme ulcération qui guérit; 
périostite du tibia droit, rapidement terminée sans suppuration:; pas d’éma- 
ciation, Aprés 53 jours, 530 (+ 4160); on recommence : réaction normale. 
Aprés 19 jours, 520 (—410); on inocule 10° (virus C) sous la peau : aucun effet 
local, émaciation modérée (maximum — 50). Aprés 32 jours, 620 (+ 100): on 
injecte, sous la peau, 1 cenligramme (virus C) : nodule local, qué s’indure, 
puis se ramollit et, finalement, se resorbe (un témoin meurt en 48 jours). 

(A. F.) Un cob. femelle (230 gr.) recoit, sous la peau, 10° (virus C) : petit 
nodule, qui se r¢ésorbe rapidement. Aprés 87 jours, le poids ayant atteint 
420 grammes (+ 4180), on injecte 1 centigramme Mz sous la peau : réaction 
violente. Apres 34 jours, 470 (+ 30): on recommence : réaction normale. 
Aprés 16 jours, 590 (+ 120); on inocule, sous la peau, 40-4 (virus C) : nodule 
local, qui se résorbe: adénopathie inguinale correspondante, qui disparait 
peu & peu (un témoin meurt en 46 jours 1/2). Aprés 69 jours, 670 (+ 80); on 
injecte, sous la peau, 1 centigramme Mae : réaction moyeane. Apres 29 jours, 
670 (== 0); on recommence : réaction normale. 

(A. G.) Un cob. femelle (465 gr.) recoit, sous la peau, 10° (virus C); 
nodule local, quai se résorbe. Aprés 64 jours, le poids étant monté a 
430 grammes (+ 265), on injecte, sous la peau, 4 centigramme Maz : réac- 
lion violente, pas d’émaciation. Aprés 25 jowrs, on inocule, sous la peau, 
10-2 (virus C) : nodule local, vite résorbé: peu d’émaciation (—40). Apres 
37 jours, 540 (+ 90): on injecte 1 centigramme Mae sous la peau : reaction 
violente, Aprés 28 jours, 540 (—30): on inocule, sous la peau, 10-1 (virus ©) 
petit nodule, vite résorbé (un témoin meurt en 89 jours 1/2). Apres 21 jours, 
650 (+ 4140); on injecte, sous la peau, 4 centigramme Me : réaction 
normale. 

(A. H.). Un cob. femelle (540 gr.) regoit, sous la peau, 10-8 (virus C) : 
petit nodule, qui se résorbe rapidement — mise bas (2 petits en bon état, 
qui grandissent ensuite normalement). Aprés 69 jours, le poids étant monte 
i 630 grammes (+ 90), on injecte 1 centigramme Mee sous la peau : réac- 
tion normale. Aprés 29 jours, 700 (+ 70); on inocule 107 (virus C) sous la 
peau : nodule qui se résorbe (un témoin meurt en 46 jours 4/2). Aprés 
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38 jours, 730 (+ 30):,on injecte 1 centigramme Me sous la peau : beacon 
moyenne. Aprés 17 jours, 740 (+ 10); on inocule 4 centigramme (virus C) 
sous la peau ; petit nodule, qui suppure et guérit; pas d’émaciation (un 
témoin meurt en 13 jours). Aprés 46 jours, on injecte 1 centigramme Mac 
sous la peau : réaction normale. 

(A. 1). Un cob. male (180 gr.) recoil, dans le péritoine, 10-3 (virus C) : 
adroite, forme ectopique, suivie de f. scrotale secondaire, avec ouverture et 
guérison ; & gauche, f. ectopique, type régressif — périostite du pied droit, 
qui se résorbe rapidement. Aprés 41 jours, 440 grammes (+ 230); on injecte, 
sous la peau, 1 centigramme Mz: : réaction modérée et augmentation de 
poids. Aprés 44 jours, 520 (+ 110); on recommence : réaction normale. 
Aprés 14 jours, 560 (4+ 150); on inocule 10+ (virus C) sous la peau : abcés, 
qui guérit sans difficullé. Aprés 34 jours, 570 (+ 10); on injecte, sous la 
peau, 1 centigramme Mz: : réaction normale. Aprés 26 jours, 580 (+ 10); 
on inocule, dans le péritoine, 10-2? (yirus C) : aucun effet (an témoin meurt 
en 17 jours). 

(A. J.). Un cobaye male (160 gr.) recoit, sous la peau, 40-3 (virus C) : 
deux petits nodules (du volume d’un pois), qui suppurent et guérissent rapi- 
dement — adénopathie inguinale correspondante, transitoire. Aprés 44 jours, 
le poids ayant alteint 280 grammes (+ 120), on injecte, sous la peau: 
1 centigramme Mae : réaction violente, sans émaciation. Aprés 34 jours, 350 
(+ 70); on recommence : réaction normale. Aprés 28 jours, 450 (+ 400) ; 
on inocule 40-3 (virus C) dans le péritoine (un témoin meurt en 40 jours) : 
forme ectopique bilatérale; le testicule droit reprend sa mobilité, le testicule 
gauche demeure fixé dans l’abdomen; pas d’émaciation. Aprés 65 jours, 
590 (+ 140); on injecte, sous la peau, 1 centigramme Maz : réaction vio- 
lente el émaciation marquée. Aprés 126 jours, retour au poids antérieur 
(590); on recommence : réaction violente et émaciation faible. Aprés 
33 jours, 670 (+ 80); 3° injection de Mzz : réaction violente et émaciation 
faible. On juge inutile de continuer ct Vobservation est arrétée défini- 
vement, 


INOCULATIONS INTRACARDIAQUES DE VIRUS MORVEUX 
ETUDE DE L ECHANTILLON M 


Toutes nos expériences ont été faites sur des cobayes adultes 
mdles. Avec la dose 10°, on n’observe qu'une émaciation légére 
et transitoire. Avec 10°, la moitié environ des sujets maigrissent 
plus ou moins, puis reviennent & la santé. Cette guérison peut 
nétre’ quapparente et Vinjection sous-cutanée de Mae « fait 
sortir » alors le virus, cantonné principalement (sinon exclu- 
sivement) dans le squelette ; les cobayes succombent, en effet, 
aprés avoir montré des ostéopériostites multiples. Il va sans dire 
que si Von attendait trés longtemps, pour pratiquer I’épreuve 
par les germes morts, la guérison se révélerait sans doute 


— 
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aussi compléte que chez le reste des animaux, ot elle se double 
presque toujours @une immunité facile & mettre en évidence 
(lorsqu’on inocule, par exemple, 107 du virus € sous la peau, 
les cobayes traités noffrent qu'un abeds bénin, tandis que les 
témoins périssent). — L’autre moitié des sujets contractent la 
morve généralisée type; la plupart sont enlevés en 11-147 jours 
(chiffres extrémes observés), quelques-uns résistent. 


ETUDE DE L’ECHANTILLON ¢ 
Cobayes males adultes. 

Avec 10‘ et 10%, on n’obtient qu'un amaigrissement modéré 
el passager. 

Avec 10%, la majorité des animaux ne subit qu'une perte 
de poids momentanée et acquiert, dans la rigle, Vétat 
réfractaire (Vinjection sous-cutanée de 10‘ du virus C, par 
exemple, ne leur donne qu'une suppuration sans importance, 
alors quelle tue les cobayes neufs). — La minorité des animaux 
prend la morve généralisée, sans lésions génitales et guérit le plus 
souvent; quand la mort survient. elle n’a lieu qu’a la longue 
et par cachexie, tout signe morbide ayant disparu depuis des 
semaines. Les sujets guéris sont habituellement cmmuns. Quand 
on leur inocule, par exemple, 10° (virus C) dans le péritoine, 
voici ce que l’on observe : les testicules « frottent » et se fixent 
au sein du scrotum, sans réaction inflammatoire du cété des 
téguments; puis, la guérison survient peu a peu et les glandes 
males, mollasses et atrophiées, reprennent leur entiére mobi- 
lité. Les témoins meurent, naturellement, de la facon habi- 
tuelle. 

Avec 107, tous les animaux succombenta la morve généralisée 
type, en 4 1/2 a 45 jours (c. e.), d’ordinaire rapidement. 

Cobayes femelles adultes. 

Avee 107, la morve généralisée est également constante, 
mais la moitié, environ, des sujets guérit; autre moitié périt 
en 11 1/2 & 95 jours (c. e.). La moindre gravité des inocula- 
tions intracardiaques chez la femelle ne peut étre rapportée 
qu’a Vabsence de lésions génitales, c’est-a-dire a la présence, dans 
Vorganisme atteint, dune moindre « masse infectée ». 

Jeunes cobayes males. 
Nous avons expérimenté, sur des animaux de 150 et 


ae 
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250 grammes, avec la dose 10°. Les preniers ont tous suc- 
combé & la morve généralisée ; mais, dans la moitié des cas 
environ, celle-ci s’¢tail compliquée de pseudo-tuberculose. 
Parmi les seconds, la moitié environ a péri de morve généralisée 
pure et le quart environ de pseudotuberculose associée ; les 
derniers ont résisté & la généralisation morveuse. On ne sau- 
rait done, d’apres ces résultats, aflirmer que les jeunes sujets 
soient plus sensibles que les adultes aux inoculations intracar- 
diaques. Chez tous ces jeunes sujets, nous avons noté Vabon- 
dance excessive des ostéopériostites, avec localisation constante 
au niveau du museau; il se forme li un abcés, souvent volu- 
mineux, qui rend lapparence de Vanimal tout a fait ridicule. 
Ajoutons que si les Iésions génitales ont constamment fait 
défaut, elles manquaient aussi. chez les adultes, aprés inocula- 
tion de 10° 


SIGNES ET LESIONS DE LA MORYE. GENBRALISKE 


Elle s’annonce, dés le 3° jour, par une éruption pustuleuse. 
qui prédomine aux oreilles, au scrotum et a la vulve, pour y 
devenir bient6t plus ou moins coniluente. Puis. chez le male 
qui a recu 10 des virus M ou C, on note, si la mort n’est pas 
trop rapide (comme cela peut arriver avec le virus QC), la pré- 
sence dune induration uni ou bilatérale de V'épididyme. Cette 
induration peut s’étendre au testicule et la glande male contracte. 
ou non, des adhérences ultérieures avec les bourses. Dans les 
cas aigus, les animaux maigrissent trés vite et ne tardent point 
a succomber. Dans les cas lents, les poussées pustuleuses conti- 
nuent a se produire et Von assiste alors & Vapparition d’ostéopé- 
riostites multiples, susceptibles d’atteindre tous les points du 
squelette. Ces ostéopériostites suppurent parfois, mais la réso- 
dution demeure la régle. Les cobayes, atteints de morve géné- 
ralisée, guérissent complétement, avons-nous dit, dans un cer- 
tain nombre de cas, alors méme qwil s’agit’de males porteurs 
de lésions génitales; ailleurs, ils meurent, comme on l’a vu, 
soit au cours des accidents que nous venons de mentionner. 
soit apres leur disparition (cachexie). 

A Uautopsie des cas aigus, on observe de la congestion géné- 
ralisée des viscéres et de la dégénérescence graisseuse du abies 
De plus, chez les males, ’épididyme et parfois le testicule 
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offrent déja de petits abces miliaires, superticiels et inferstitiels; 
le musculus testis participe, ou non, a ces altérations., Si la 
mort nest pas trés précoce, le foie et surtout la rate sont semés 
de fines granulations. Dans tous les cas aigus, le sang donne des 
cultures positives. 

Les types lents se traduisent post mortem, chez le male, ‘par 
une transformation caséeuse ou caséopurulente plus ou moins 
compléte de P’épididyme et, assez souvent aussi. du testicule. 
avec ou sans Iésions du musculus testis. Is peuvent également 
se traduire, dans les deux sexes, par des tubercules spléniques 
et hépatiques, lorsque les sujets ne périssent pas trop tardive- 
ment. Nous savons que les males, qui ont recu 10° du virus C, 
noffrent jamais de localisations génitales. Nous savons aussi 
que. chez certains males, inoculés avec 107 du virus M, les 
localisations génitales guérissent cliniquement; lautopsie de 
ces animaux, sacrifiés aprés leur complet rétablissement, montre 
que la guérison était réellement compléte. 

ll est done établi, par nos expériences, que Vinoculation 
intracardiaque des virus M et C, a dose suffisante, détermine Pappa- 
rition @une épididymite et dune orchite vraies, \ésions que nous 
n’avons jamais obtenues quand nous injections le bacille mor- 
veux dune autre fagon. En effet. les « orchites métastatiques », 
observées & la suite de Pinfection sous-cutanée (peau de labdo- 
men), intramusculaire (muscles de la fesse) ou intrapleurale, 
ont constamment revétu les types décrits & propos de linfec- 
tion intraabdominale. 

Il faut done admettre que ces « orchites métaslatiques » 
devaient leur origine & une migration des germes par voile 
lymphatique. Nous sommes loin de vouloir contester la possi- 
bilité dune migration par voie sanguine, mais nous répétons 
nayoir jamais rencontré, ni cliaiqguement ni a Vautopsie, les 
altérations qu'un tel mode de transport devrait forcément engen- 
drer. 

Il ressort également de nos recherches que linoculation 
intracardiaque unique de 10* du virus C constitue un moyen de vac- 
cination fort efficace, le meiileur peut-ctre de lous ceux que nous con- 
nuissons; malheureusement, ce procédé d’immunisation nest pas 
toujours inoffensif (L’inoculation de 10'du virus M comporte 
encore plus de danger). 
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Remarque. — On se demandera, sans doute, pourquoi les animaux males, 
considérés conime réfractaires, ont été éprouvés tanlot par injection sous- 
cutanée, tantot par injection intrapéritonéale (de 10-! — virus C). Ce dernier 
mode d’infection, trés-sévéere, a été préféré par nous dans le groupe de cas 
oii nous estimions que la résistance avait di atteindre son maximum; l’évé- 
nement nous a donné raison. 


REMARQUES SUR LA TECHNIQUE DES INOCULATIONS INTRACARDIAQUES. 


En suivant la méthode indiquée par Ch. Nicolle, pas un seul 
des animaux inoculés n’a succombé durant linjection. 

Par contre, il est arrivé, au début de nos recherches, qu'un 
peu de virus pénétrait dans le parenchyme du poumon gauche, 
lorsque l’on introduisait l’aiguille — ou dans la cavité du péri-. 
carde, lorsqu onla retirait. Cet accident ne sest d’ailleurs produit 
que 5 fois en tout. Nous avons été averti, cliniquement, de 
Verreur commise par le développement rapide d’une dyspnée 
intense et les cobayes ont succombé en 2 jours 1/2 a 
8 jours (c.e.). A lautopsie, on pouvait observer, 2 cdté 
des Iésions caractéristiques décrites plus haut, de la splénisa- 
tion du poumon gauche, avec ou sans pleurésie et péri- 
cardite concomitantes (3 fois); de la splénisation des deux pou- 
mons, avec pleurésie (1 fois); ou dela péricardite (1 fois). Lest 
curieux de voir que Vinjection intracardiaque, mal réussie, 
dune quantité donnée de germes, l’emporte d’ordinaire, comme 
séverité, & la fois sur Vinjection intracardiaque et sur Vinjection 
intrathoracique de la méme dose. 


EXPERIENCES D’INFECTION PAR LES MUQUEUSES 


Si Yon introduit, dans Vestomac de cobayes adultes, 2 jeun 
depuis 24heures, des doses de virus (C) allantde1 & 2 centigram- 
mes, les animaux demeurenten bonne santé. Mais, éprouvés apres 
une quinzaine, par injection sous-cutanée de Mee, ils présentent 
une réaction anormale (habituellementdu type violent) et, dans la 
moitié des cas environ, ceux des germes qui avaient pénétré au 
sein de lorganisme et qui se trouvaient encore vivants prolifé- 
rent et manifestent leur développement par des Iésions variées, 
toujours bénignes (périostites et adénites principalement). 

Sion introduit, dans la bouche de cobayes jeunes (150 a 
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25) grammes) ouadultes, non a jeun, f-2 centigramines de virus C, 
méme absence de tout phénoméne morbide. Lors de l’épreuve 
(15 jours apres — Maz), les adultes offrent.une réaction normale ou 
prolongée et rien de plus — les jeunes une. réaction violente, qui 
peut étre suivie de périostites sans gravilé. Ges jeunes animaux, 
éprouvés ensuite & deux reprises avec les germes morts, se mon- 
trent d’ordinaire encore hypersensibles la premiére fois, moins 
souvent la seconde. Les voies digestives sont donc plus perméa- 
bles aux bacilles spécifiques chez les jeunes: sujets que chez les 
adultes. 

Si l'on introduit, dans chacune des narines de cobayes adul- 
tes, 1/2 centigramme de virus (M ou (©), les‘animaux restent 
bien portants. Eprouvés au bout d’une quinzaine (Mac), ils offrent 
une réaction anormale (constante, pour toutes nos observations), 
mais pas de Iésions morveuses, 

L’infection par les muqueuses ¢quivaut, en somme, a Iin- 
troduction, dans lorganisme, d’un nombre restreint de germes; 
Wot sa bénignité; dou, également, son maptitude a eréer état 
réfractaire (aucun des animaux, cités plus haut, n’avait acquis 
Vimmunité vis-a-yis des microbes vivants). — Il n’est question, 

. que de linfection non répétée par les EUACUES, la seule que 
nous ayons ¢étudiée. ps 


SERUMS NORMAUX KT INFECTION MORVEUSE 
(VIRUS GC — COB, ADULTES), . 


Tantot, les sérums ont été mélangés auvirus et le tout intro- 
duit, immédiatement, soit sous la peau, soit dans le péritoine ; 
tantot, Vinjection (intra-abdominale) des sérums a précédé de 
24 heures celle (sous-cutanée ou intra-péritonéale) des microbes. 
Disons, de suite, queles sérums chautfés (1/2 heure 455°) se sont 
comportés, d’ordinaire, comme les sérums ‘frais; ils leur ont 
méme paru supérieurs lors de Vimoculation sous-cutanée des 
mélanges S + V. 


SERUM ET VIRUS MELANGES, 
Injection sous- cutunce, 


Nous avons étudié les sérums de cheval, de hee suf, de 
cobaye, de lapin ‘et de chien. Nos expériences peuvent se résu- 
mer de la facon suivanle. 

19 
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s résisté! 


Injection 1-2 c. c. de S + 102. V. 
avee les‘S. de cobaye et de lapin; pas toujours avec les S. de noeuf et de 
cheval. 

Injection de 2 c.c. de S +4104 \. — Les animaux ont toujours résisté avec 
le S. de lapin ; pas toujours avec les S. de boeuf et de cobaye; ils ont régu- 
liérement succombé avec ceux de cheyal et de chien. 

Injection de3c.c, de S + 10+ V. — Les animaux ont toujours résislé avec 
les S. de chien et de cobaye ; pas toujours avec le S. de lapin; ils ont cons- 
tamment péri avec ceux de cheval et de bouf. 


Qn ne saurait formuler, d'une facon satisfaisante, les résul- 
tats qui précédent. La résistance individuelle des animaux d'une 
part et, d’autre part, lintervention de maladies associées ont 


_vendu, en effet. trés difficile Pappréciation exacte de la valeur 


des sérums employés. Nous aurions pu, il est vrai, multiplier 
encore davyantage nos recherches, pourtant assez nombreuses ; 
il nous a paru que le sujet n’en valait point la peine. Gontentons- 
nous done de conelure que, dane facon générale, le sérum de 
lapin se montre le plus actif de tous; que le sérum de cobaye 
vient apres, sutyi (selon les circonstances) de celui de beeuf ou 
de celui de chien; et que lesérum de cheval est, sans contredit, 
le moins bon de tous. Ajoutons que lovalbumine peut manifester 
une. efficacité indémiable, mais nous avons fait trop peu de 
recherches avec elle pour pouvoir la comparer étroitement aux 
sérums.Mentionnons enfin que, parmiles animaux qui ontclinique- 
ment résisté a Vinjection des mélanges S + VY. les uns n’ étaient 
cuéris qu enapparence, au moment de P’épreuve par les microbes 

morts,: car les germes latents n’ont pas tardé a révéler leur pré- 

sence ‘sous I’ rien de ceux-e1. On certain nombre des autres 
sujets; réellement guéris, étaient devenus immuns, comme l’a 
prouvé la fagon dont ils ont supporté Vinoculation sous-cutanée 
de 1 centigramme du virus C ou linoculation intra-abdominale 
de 407 du méme virus. 


Injection intrapéritonéale. 

Les cobayes, auxquels nous avons administré, par la voie 
intra-abdominale, 8¢.c. de S (cheval, boouf, lapin) + 107 de Y. 
ont toujours péri avant les témoins. 

“4, Nous appelons, « en bloc », résistance : Pabsence totale d’infection : Vappa- 


rition dun nodule transitoire, tose par résorption; et celle d’un petit abcés, 
aiseinent curable, e ; . 
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SERUM, PUIS VIRUS. 


Nous avons injecté 5 c.c. de S. dans le péritoine et, le len- 
demain, 10°' de V soit sous la peau. soit dans Vabdomen. « 


Infection sous-cutanée. 

Iille n’a jamais paru modifiée quant a son intensité (les expé- 
riences ont été faites presque uniquement avec le S, de lapin). 
Infection intrapéritoncale. 

Quill s'agit de cobayes males ou femelles, et quel que fut le 
5. employé (cheval, lapin, cobaye), les animaux ainsi traités ont 
réguliérement succombé avant les témoins. 


CONCLUSIONS. 


Les expériences qui viennent d’étre rapportées et celles que 
nous avons fait connaitre dans notre premier travail nous auto- 
risent & formuler les propositions que voici. L’inoculation sous- 
cutanée du mélange d'un S. normal et d’une forte dose de virus 
trés actif (107 210° de virus C) est souvent suivie de résistance ; 
Vinoculation intrapériionéale duméme mélange se montre au con- 
traire plus sévére, dans tous les cas, que celle du virus seul. — 
L/injection intrapéritonéale dun S$. normal, suivie de Vinjection 
intrapéritonéale d'une faible dose de virus trés actif (10° de 
virus C, par exemple), aboutit & la résistance dans un certain 
nombre de cas (cette résistance peut se voir également avec 
10° de virus M, peu actif); suivie de Vinoculation intrapérito- 
néale d’une forte dose de virus trés actif (107 de virus C), elle 
conduit, au contraire, a une infection plus grave que celle qu en- 
gendre le virus seul. —Enfin, linjection intrapéritonéale d’un 
S. normal, suivie de inoculation sous-cutanée d'une forte dose 
de virus trés actif (107 de virus C), ne modifie en rien le cours 
des accidents. 

Nous savons déja que, chez le cobaye male, injection intra- 
péritonéale de S. de cheval favorise la production des lésions 
eénitales, dues aux microbes morveux morts. Le eas est abso- 
lument comparable a celui ot lon opére avec de fortes doses 
de microbes vivants et trés actifs. Ces fortes doses demeurent, 
il est vrai, notablement inférieures aux quantités de germes 
morts employés dans les expériences dont nous parlons; mais 
il ne faut pas oublier que les germes vivants jouissent, d’une 
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part, de leur toxicilé maxima et ne tardent pas, d’autre part, a se 
multiplier loco lwso. L’analogie est done absolue entre les deux 
groupes de faits. 


EXPERIENCES DIVERSES, AVEC LES MICROBES MORTS 
INJECTIONS INTRAPERITONEALES, CHEZ LES JEUNES COB. MALES 

[Expériences faites avec les bacilles chloroformés.] Nous 
avons établi, précédemment, quil est aisé de reproduire les 
localisations génitales de la morve en introduisant, dans la 
eavilé abdominale du cobaye male adulte, 2a 3 centigrammes de 
eermes tués (poids sec). Le méme résultat s obtient encore chez 
les sujets.de 250 & 300 grammes, mais il fait régulitrement 
défaut chez les animaux plus jeunes. Les lésions génitales, 
dues aux microbes morts, ne peuvent done étre réalisées qua 
partir du 2° mois, époque ot nous savons que les cobayes 
jeunes commencent a se comporter également, vis-a-vis des 
microbes vivants, comme les sujets adultes. La faible sensibilité 
de la « vaginale musculaire » dans le jeune age, que nous 
avons jadis mise en évidence par des expériences avee le virus 
vivant, ressort donc, d’une facon encore plus schématique, de ce 
qui précéde. 


INJECTIONS SOUS-CUTANEES REPETEES (COB, ADULTES) 


I] nous a paru intéressant de rapporter, briévement, l’histoire 
de deux cobayes soumis, depuis le début de juin 1905, d des 
injections sous-cutanées, réitérées, de Mae (1 centigr.) L’un de 
ces animaux a recu, en tout, 11 injections (intervalles  : 
16-92 jours); la réaction s’est révélée normale & la suite des 
5 premiéres, puis violente aprés chacune des 4 suivantes, enfin 
normale derechef lors des 10° et 11°; mais, comme la 11¢ avait 
déterminé une émaciation forte et prolongée, lobservationa été 
arrétée définitivement, le 5 novembre 1906, au moment ov le 
cobaye avait recouvré la santé. — L’autre sujet, encore en 
observation et trés bien portant, a regu 43 injections (intervalles : 
10-102 jours); réaction normale aprés les 6 premiéres; puis, 
modérée lors des 7° et 8°; enfin, constamment moyenne par la 
suite, 

Le premier animal s’est done montré hypersensible, 2 la 
6° injection, et Vest demeuré, localement, jusqu’a la 10°; 
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Vinfluence. exercée par la 11° sur état général, prouve que le 
sujet avait conservé jusqu’a la fin un haut degré d’intolérance 
vis-a-vis de Mze. —Le second cobaye s'est montré hypersensible. 
ala 7° injection, et lest encore aujourd’hui; son état général 
na jamais cessé d’étre excellent. 

Les deux observations qui préetdent tendraient & faire 
croire qu il existe un rapport inverse entre la réaction locale et 
la réaction générale. Nous avons dit ailleurs. nous basant sur de 
nombreuses expériences, quun tel rapport n’offre rien de 
constant. 


INJECTIONS INTRAVEINEUSES, INTRAGARDIAQUES, INTRACEREBRALES 


Injections intraveineuses (cob. adultes). 
| Microbes chauffés (humides).| 3 centigrammes déterminent 
une mort rapide, avec hémopéritoine fréquent; 2 centigrammes 
tuent, en quelques jours, sans lésions spéciales; 1 centigramme 
est habituellement bien supporté (émaciation transitoire). 


Injections intracardiaques (cob. adultes). 

| Microbes chau/ffés (bumides).| 3 centigrammes tuent trés vite, 
avec hémopericarde; 2 centigrammes aménent généralement la 
mort en moins de 2 heures. avee hémoperitoine fréquent et quel- 
quefois hemothorar: 1 centigramme peut faire périr les animaux 
en 1 a plusieurs jours. 

[Microbes traités par Valcool-éther (secs).| Mémes résultats, a 
dose, naturellement. 5 fois moindre. 

Les injections intracardiaques sont done incontestablement 
plus sévéres que les injections intraveineuses, sans parler de 
Phémopéricarde, qui accélére la terminaison mortelle dans le 
cas d’introluction de doses massives. 


Injections intracérébrales (cob, adultes ct jeunes). 
[Microbes traités par Valcool-éther (secs).| 1-2 milligrammes 
tuent les animaux adultes dans la nuit; 2 milligrammes tuent 
les jeunes sujets en quelques heures. 


INGESTION 


Cantacuzene et Riegler ont observé que si lon porte diree- 
tement, dans lestomac du cobaye. des bacilles morveux tués 
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par l’alcool absolu, on provoque, selon la dose administrée, 
soit la mort rapide ou lente des sujets, soit leur hypersensibi- 
lité vis-a-vis d’une nouvelle ingestion trop précoce. Nous avions 
fait antérieurement, de notre coté, les expériences qui suivent, 
avec des germes exposés aux vapeurs de chloroforme, germes 
dont la toxicité (rapportée au poids des microbes humides) se 
montre absolument équivalente 4 celle des bacilles traités par 
Valcool, lors des injections sous-cutanées, intramusculaires et 
intrapéritonéales. Or, ces germes peuvent étre introduits, sans 
aucun inconvénient immédiat ou consécutif, dans Pestomac de 
cobayes adultes 4 jeun depuis 24 heures — et cela, non seule- 
ment une fois, mais encore 2 et 3 fois au moins (& 7 jours d’in- 
tervalle) — sous la masse de 50 centigrammes (poids humide). 

On peut également administrer, sans aucun danger, 4 fois 
de suite au moins (& 2 jours d’intervalle 50 centigrammes des 
mémes bacilles (humides) chez les cobayes adultes et 25 chez les 
jeunes sujets (150 & 250 gr.), en déposant les microbes morts sur 
la base de la langue. Les animaux, éprouvés quinze jours apres, 
par injection sous-cutanée de Maz, se comportent d’une facon 
différente suivant leur age. Tandis que les adultes offrent les 
réactions normale ou prolongée, les jeunes présentent les 
réactions violente ou moyenne. 

Que le virus morveux administré soit vivant ou non, la 
muqueuse digestive se montre done plus perméable A son 
endroit dans le jeune age que dans lage adulte. 


Paris, janvier 1907. 


RECHERCHES. SUR 


Infection provoquée par le spirille de la Tick-fever, 


(Avec les pl. VIEL ct IX.) 
Par MM. LEVADITE sr MANOUELIAN 


(Travail du Jabovatoire de M, le professeur Metchnikoff.) 


Dans notre mémoire concernant Vhistologie pathologique 
de la spirillose des poules, paru dans ces Annales, nous annon- 
cions des recherches déji en cours se rapportant a l'étude de 
la septicémie que provoque chez le singe, la souris et le rat, 
le spirille de la Tick-fever. Nous apportons aujourd’hui les 
résultats fournis par ces recherches, en particulier ceux qui 
ont trait & Uhistologie pathologique de cette seplicémie, a In 
morphologic de ce spirille et au mécanisme de la erise qui 
marque Ja fin de infection ’. 


“ 


Le virus dont nous nous sommes servis a été mis obligearme 


_ment & notre disposition par MM. les professeurs Koch et 


Wassermann de Berlin ; il avait été recueilli dans l'Est afri- 
cain par M. Koch‘ chez des malades atteints de la fiévre 
récurrente, rencontrée dans ces régions par Briickner et par 
Werner’. La conservation de ce virus a été réalisée soit a 
Vaide des tiques qui transmettent la maladie (Ornithodoros mou- 
bata), soit par des passages successifs pratiqués chez la souris. 
La premiére des semences que nous avons eues a notre dispo- 
sition, injectée sous la peau ou dans le péritoine des souris. 
des rats et des singes (Macacus cynomolgus), ne provoquaii 


jamais la mort de ces animaux. L’inoculation était suivie d'une 


abondante puilulation des parasites dans la circulation générale. 
et la maladie qui, chez le singe, s’accompagnait dune ¢lévation 
de température, se terminait par une disparition critique des 


4. Levapiri ct MAnounttan, ces Annales, juillet 1906, p. 593. 

2. Nos principales constatations ont été déja publiées autre part. (@. 2. de da 
Société de Biologie, 8 décembre 1906.) 

3. Nous prions ces messicurs de receyoir ici le témoignage de notre vive 
gratitude, 

hk. R. Kocu, Deutsche med. Woch, 25 novembre 199%. 

5, Weanen, Arch. fur Schiffs-u. Tropen-Hygiene, vol, X, 1906. 
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spirilles de cette circulation '. La crise survenait habituellement 
le 3° ou le 4¢ jour aprés Pinoculation du virus. 

Un second virus, regu plus tard, s’est montré sensiblement 
plus actif que le précédent. La souris envoyée de Berlin 
présentant une infection mixte provoquée par le spirille de la 
Tick-fever et par un trypanosome (esptce non déterminée), 
nous avons commencé par nous débarrasser de ce trypanosome, 
ce qui nous a été possible grace aux précieux conseils de 
M. Mesnil. En injectant aux souris 1/2 c. c. par 20 grammes 
dune solution & 1 0/0 d’atoxyl, nous avons fait disparaitre les 
trypanosomes du sang, et comme malgré ce traitement, les 
spirilles ont persisté et ont continué ase multiplier dans la 
circulation générale, nous avons ainsi purifié notre virus. 

En réalisantalaide de ce virus des passages fréquents chez la 
souris. nous avons constaté, au bout d'une dizaine d inoeulations, 
une exagération manifeste de son activité. Cette exagération 
s‘esttraduite par une prolifération plus active des parasites, par 
une prolongation de la durée de la maladie et, le plus souvent, 
par la mort des souris infectées. Si ’ona soin de se servir de 
petits animaux et d’inoculer dans la cavité péritonéale quelques 
couttes dun sang trés riche en spirilles, on constate que les 
souris, dont le sang montre des parasites dés le lendemain de 
Vinjection, succombent le 4°. le 5° et méme le 6° jour: la crise 
est totalement absente dans ces conditions. Des expériences 
souvent répétées nous ont montré que lVissue mortelle de la 
septicémie a spirilles dépend en grande partie de la quantité 
du virus inoculé. Ainsi, la maladie nous a semblé étre moins 
grave lorsque les animaux ¢taient infectés avec du sang pris 
chez des souris injectées depuis peu et dont la richesse en 
spirilles n’était pas trop considérable. Ajoutons que chez le 
rat, lasepticémie spirillienne évolue plus rapidement que chez 
la souris, et qu’elle ne proyoque jamais la mort de l’animal. 


La méthode dont nous nous sommes seryis au cours de ces 
recherches est la suivante : 
Les animaux, souris, rats ou singes, étaient infectés par voie sous- 


4. Nos animaux ¢tant sacrifiés .sitot la crise finie, nous n’avons pu étendre 
notre étude aux rechutes signalées par M. Koch (loc. c7t) 
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cutance ou intra-péritonéale et sacrifiés a divers moments de Vinfection, 
ainsi qu’a des intervalles variables aprés la disparilion critique des spirilles 
du sang. Les organes étaient fixés par le formol (10 0/0) ou par le sublimé a 
alcool acétique de Gilson. Nous avons utilisé, pour la mise en évidence des 
spirilles sur coupes, la méthode & l’argent-pyridine que nous avons recom- 
mandée pour létude du Treponema palluium dans Jes tissus syphilitiquest. 
Cette méthode est excellente si l’on désire préciser la distribution des para- 
sites dans les divers organes; mais, lorsqu’on veut rechercher les détails des 
spirilles de la Tick-fever inclus dans les phagocytes, on s’apercoit de 
Vinsuffisance des résultats quelle permet d’obtenir. Aussi ayons-nous 
modifié ce procété en traitant nos piéces de la facon suivante : 

1o Des petits fragments d’organes (environ 4 millimétre d’épaisseur), 
préalablement fixés au formol et durcis pendant une heure & Valcool a 950, 
sont lavés 4 l’eau distillée, jusqu’é ce qu’ils tombent au fond du récipient ; 

20 On plonge ces fragments dans une solution de fanin a4 0/0 additionnée 
WVune quantité suffisante de pyridine pour que le mélange, dabord trouble, 
devienne complétement transparent. Les piéces sont maintenues dans ce 
bain de tanin-pyridine pendant un quart Vheure & 50 degrés ; 

3° Lavages répétés & eau distillée; 

40 Les fragments sont ensuite introduits dans un flacon contenant une 
solution de nitrate dargent 44 0/0. additionnée de 10 0/0 de pyridine et 
maintenus 4 50° pendant une heure : . 

50 On lave A Teau distillée et on réduit alaide dune solution d’acide 
pyrogallique 44 0/0 4 laquelle on ajoute une quantité suffisante de pyridine 
pour que Je mélange devienne complétement clair. La réduction s‘effectue 
au bout de quelques minutes déja : 

60 Lavage al’eau distillée, alcool, xylol, paratfine et coupes. 

Coloration double au rouge nevtre combiné au bleu de méthyle. 


Grace & ce procédé dont la nouveauté consiste dans le 
mordangage préalable des piéces au tanin, nous avons pu mettre 
en éyidence avec une extréme aisance les spirilles inclus dans 
les phagocytes. et nous avons précisé certains détails morpho- 
logiques sur lesquels nous insisterons au cours de ce 


mémoire. 


* * 


L’examen microscopique des organes prélevés sur des ant- 
maux sacrifiés en pleine évolution de la spirillose, montre que 
le spirille de la Tick-fever a une préférence marquée pour le 
systéme vasculaire, &Vintérieur duquel il se développe active- 
ment. Ce spirille se comporte donc, ace point de yue, comme 
le Spirillum obermeyeri et le Spirillum gallinarum découvert au 


1, Levapirr et Manovkiian, C.2. de la Société de Biologie, vol. XL, page 134. 
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Brésil par Marchoux et Salimbeni'. Malgré le soin particulier 
que nous avons mis al’étude de nos coupes, il nous a été im- 
possible de découvrir des rapports intimes entre le spirille de 
la Tick-fever et des éléments. cellulaires autres que les phagoey- 
tes. A aucun moment del’évolution dela maladie, ce parasite ne 
s’attaque aux cellules glandulaires, ne pénétre dans le proto- 
plasma de ces cellules. Quoique Vabondance des microorga- 
nismes spirillés contenus dans le foie devient par certains 
moments considérable, ces microorganismes restent cantonnés 
dans le réseau des capillaires sanguins et ne font qu’effleurer 
les épithéliums hépatiques. 
Le fait que le spirille de la Tick-fever ne pénétre pas dans 
le protoplasma des éléments nobles chez les animaux d’expé- 
rience est intéressant, si on le rapproche des constatations 
publiées par Bertarelli? se rapportant & la topographie du 
Spirillum obermeyeri dans les tissus des individus ayant suc- 
combé au cours de la fiévre récurrente. Ce savant, se servant 
de la méthode a argent, affirme avoir décelé dans le proto- 
plasma de cellules spléniques et des épithélums hépatiques, des 
spirilles facilement reconnaissables, mais dont la forme était 
plus ou moins modifiée. Rappelant les constatations analogues 
faites par lun de nous’ dans le foie, les capsules surrénales, les 
glandes sudoripares et le poumon des nouveau-nés hérédo- 
syphilitiques, o& lon remarque la présence du Treponema 
pallidum dans le protoplasma cellulaire, Bertarelli insiste sur 
te rapprochement quil y aurait & faire entre le spirille de la 
fiévre récurrente et ce tréponéme. Néanmoins, tenant compte 
des restrictions que nous avons formuléesa propos del’ existence 
intra-cellulaire du microbe de Ja syphilis, Bertarelli se demande 
si le phénoméne dont il est question, n’est pas une manifes- 
tation préagonique, et si Vinvasion des éléments anatomiques 
par les spirilles d’Obermeyer n’est pas due a la faible vitalité 
de cellules s’acheminant vers la mort. 

Nos recherches entreprises avec un spirille trés rapproché, 
sinon identique au parasite de la récurrente, ayant été faites 


41. Voir notre mémoire déja cite. 


2. BerTAreiii, Rivista d’Igiene, vol. XVII. Cht. fur Bakteriologve, vol. XLI, 
1906, fase. 4. 


3. Lmvapiti, ces Annales, vol. XX, 1906, p. 4. 
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sur des animaux sacrifiés en pleine infection, permettent 
de trancher délinitivement cette question. Hest hors de doute 
pour nous, que le spirille de la Tick-fever est un microorganisme 
qui pullule exclusivement dans le torrent circulatoire et qui n’en- 
vahit @ aucun moment le protoplasma cellulaire. Il ne saurait donc 
Cire question dun stade intra-cellulaire dans U évolution de ce spirille 
chez les animaux infectés. 

Si existence de spirilles inclus dans les cellules chez les 
hommes morts de fitvre récurrente est stirement un phéno- 
mene prémortel, il n’en est pas de méme de la pénétration 
du Treponema pallidum dans le protoplasma des divers élé- 
ments glandulaires, Kn effet, il résulte des recherches entre- 
prises par lun de nous (Levaditi) en collaboration avee Sau- 
vage ', que cetle pénétration peut étre mise en évidence sur 
des préparations fixées & un moment ot les tréponemes sont 
encore vivants ettrés mobiles, et oti les cellules paraissent avoir 
gardé toute leur vitalité. Ainsi, chez un enfant dont on a pu 
prélever des fragments d’organes tres peu de temps aprés la 
mort, ila été possible de déceler un grand nombre de trépone- 
mes dans le protoplasma des cellules du foie et de rares para- 
sites inclus dans les ovocytes. C’est surtout la disposition des 
tréponémes dans les ovules provenant de ce nouveau-né hérédo- 
syphilitique qui nous a convaincus du caractére vital de cette 
pénétration des parasites de Schaudinn et Hoffmann dans le 
corps cellulaire. Ainsi, si l’on examine de prés les ovocytes 
renfermant des tréponémes, on remarque que le plus souvent ces 
tréponémes sont emprisonnés dans des vacuoles protoplasmi- 
ques, trés probablement remplies de liquide. Ceci prouve que 
les microorganismes spirillés, aprés avoir envahi le protoplasma 
ovulaire, ont provoqué une réaction de la part de la cellule, 
réaction dont l’existence serait difficile & expliquer, si lon 
admettait que la cellule était morte ou qu'elle s’acheminait vers 
la mort lors de la pénétration des trépontmes. 

D’ailleurs le Treponema pallidum vest pas le seul représentant 
de la famille des spirilles qui soit capable de pénétrer dans le 
corps des cellules glandulaires. Le Spirillum gallinarum, qui 
d’aprés nos recherches, vit exclusivement en dehors des élé- 


4. Levapirt et Sauvace, C. R. de UAcadémie des Sciences, séance du 
15 octobre 1906. 
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ments cellulaires chez les poules adultes et chez les poussins, 
s’insinue dans le protoplasma des cellules hépatiques chez les 
embryons de poulet infectés par inoculation du virus dans l’couf 
(Levaditi'). Il résulte de 1a que Uenvahissement du protoplasma 
des éléments cellulaires nobles par les microorganismes spirillés 
est un fait réel, mais qui ne se rencontre pas chez toutes les 
espoces de spirilles étudiées jusqu'’ présent. Le phénomeéne doit 
dépendre d’une infinité de circonstances. parmi lesquelles les 
plus importantes nous semblent étre les dimensions du parasite 
et sa mobilité d’une part. le degré de la résistance opposée par 
les cellules @autre part *. 

L’énorme abondance de spirilles contenus dans le systéme 
vasculaire, ainsi que la facilité avec laquelie ces spirilles se 
laissent imprégner par argent, nous a permis de préciser sur 
coupes, le mécanisme de la division des parasites, de méme que 
Pétat ou ils se trouvent dans le plasma circulant. 

Pour ce qui concerne le premier point, malgré l’examen 
attentif de nos préparations, il nous a été impossible dé décou- 
vrir des formes pouvant plaider en faveur d’une segmentation 
longitudinale des spirilles de la Tick-fever. La disposition en V 
rencontrée assez rarement d’ailleurs, ne saurait étre considérée 
comme un indice de segmentation longitudinale ; elle est due au 
fait que deux spirilles se sontréunis par l'une de leurs extrémité, 
par suite de Vagglutination de leurs cils terminaux, cils dont 
Pexistence a été mise hors de doute par les recherches entre- 
prises par Zettnow ® a la suite de celles de Borrell‘. Par contre, 
plus d'une fois nous avons décélé dans les vaisseaux des spirilles 
disposés longitudinalement et réunis par un trés mince filament 
prét & se rompre. Cette particularité, déja rencontrée chez le 
Spirilum gallinarum, plaide plutot en fayeur de la division de nos 
spirilles par voie de segmentation transversale. Ge qui nous le fait 
croire, c’est en outre de cette disposition spéciale, la nature 
bactérienne des spirilles de la Tick-fever, rendue trds probable 


1. Levapirt, ces Annales, vol. XX, novembre 1906, p, 924. 

2. Nous attirons attention surle fait que c’est éxclusivement chezle nouveau-né 
et les embryons que l'on a révélé la présence intra-cellulaire des parasites spi- 
rillés. Cela doit dépendre de ce que chez les étres incomplétement développés, 
les cellules sont moins résistantes que chez les adultes. 

3. Zetrnow, Deutsche medic. Woch , 8 mars 1906, p. 376. 

4. Bonnet, C. R.de la Société de Biologie, vol. LX, p. 138, 1906. 
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par la découverte de Dom piels cils disposés le long de ces 
spirilles. 

Pour ce qui a trait & la disposition des spirilles dans is 
lumiére des vaisseaux, nos recherches nous ont conduits: 
admettre que si, dans les cas d’infection légére. ces parisites se 
meuvent librement dans le plasma, par contre, lorsqu’il s’agit 
d’animaux dont le sang est extrémement riche en microorga- 
nismes spirillés, ceux-ci sont pour la plupart accolés les uns aux 
autres, pour constituer des amas plus ou moins considérables: 
Cette constatation nous semble intéressante. L’agglutinaton des 
spirilles de lasepticémie des poules est un fait constant, si l’on 
a soin d’examiner le sang &des moments proches de la crise. et 
cependant l’étude histologique nous a montré que in vivo, la 
plupart des parasites circulent librement dans le plasma ou ne 
sont que tres légérement accolés les uns aux autres. Comme 
(autre part, un de nous‘, en suivant longtemps sous le micros¢ 
cope le sort des a nas qui abondent dans les préparations fraiches 
de sang proyenant de poules atteintes de spirillose, avait cons- 
taté que ces amas disparaissaient au bout de quelques minutes et 
que les spirilles devenaient libres, nous avons conclu que l’ag- 
eglutination du Spirillum gallinarum est un phénomene qui appa- 
rait in vitro et seulement in vitro. Or, les choses ne se passent 
pas de la méme maniére avee le spirille de la Tick-fever. lei, 
nous avons révélé un parallélisme presque absolu entre |’ oe 
tinabilité des parasites dans les préparations fraiches et celle 
des spirilles contenus dans les vaisseaux (PI. VIII. fig. 4), de 
sorte que, &ce point de vue, il y a lieu de faire une séparation 
bien marquée entre la septicémie causée par le spirille de Mar- 
choux et Salimbeni et celle qui est provoquée par agent patho- 
gene de la Tick-fever. 

L’étude histo-paihologique de la septicémie spirillique des 
poules nous a montré que le Spirillum gallinarum est incapable 
de provoquer des lésions grossiéres des organes chez les animatix 
adultes; ce n’est que chez les embryons de poulet infectés par 
injection du virus dans loeuf, que ce spirille engendre des alté- 
rations visibles & ceil nu, en particulier des nécroses du foie 2. 
Iln’en est pas de méme du spirille de la Tich-fever, lorqu’il 


4. Levapitl, ces Annales, mars 1904. 
2. LEVADITI, ces Annales, vol. XX, novembre 1906, p. 924. 


302 ANNALES DE L’[NSTITUT. PASTEUR 


évolue chez un animal trés sensible, tel que la souris, par 
exemple. ; 

En effet, injecté & des doses massives et dans la cavité 
péritonéale de cet animal, ce spirille est parfois capable 
d’engendrer des altérations hépatiques étendues, se traduisant 
macroscopiquement par des taches jaune grisatre, répandues 
sur toute la surface du foie et, microscopiquement, par des 
nécroses insulaires du tissu glandulaire, riches en leucocytes 
polynucléaires altérés. Voici d’ailleurs les données expérimen- 
tales et microscopiques se rapporlant & cette question : 


Au début de nos recherches, malgré Vinfection des souris par une assez 
grande quantité de virus, il nous a été impossible de découvrir des lésions 
manifestes des organes, sauf peut-étre dans quelques cas. une infiltration 
mononucléaire disposée autour des vaisseaux hépatiques. Ce n'est que plus 
tard, lorsque nous avions déja réalisé un grand nombre de passages de notre 
virus par l’organisme de la souris, que nous ‘avons observé les altérations 
hépatiques dont il vient d’étre question. Ces allérations font leur apparition 
le 3¢ou le 4¢ jour aprésle début de l'expérience el sont loin d’étre constantes. 
Sur un lot de 5 animaux, par exemple, inoculés au méme moment avec la 
meme dose de sang riche en spiriiles, deux seulement peuvent offrir des 
lésions hépatiques, et celte proportion varie dune expérience a Uautre. 
Somme toute, il nous a semblé que la genése de ces lésions est sous Ja 
dépendance de la quantité de virus inoculé et que sa fréquence est propor- 
tionnelle &la durée de Vinfection, En tout eas, ve nest que chez les souris 
injectées dans le périloine que nous avons vu se produire ces modifications 
dans la structure du foie. 

Les coupes de foie, examinées a un faible grossissement (coloration au 
Giemsa ou au bleu de Unna (PI. IX, fig. 4), montrent des foyers circonscrits, 
sins orientation précise, se détachant en ¢lair sur le fond bien coloré du 
tissu, Autour de ces foyers, on remarque des vaisseaux gorgés de sang et 
qui sont, par place, obstrués par des thrombus leucocytaires. A un fort 
grossissement, on remarque que, au niveau de ces zones incolores, les 
éléments glandulaires sont tolalement nécrosés, leur protoplasma coagulé et 
comme vitreux, leurs noyaux réduits a 1’état de fragments. Sur des prépara- 
lions imprégnées a l’argent et colorées en vert lumiére et au rouge neutre, 
(1. IX, fig. 2) on retrouvela méme nécrose en foyer du tissu hépatique (n) et en 
plus, ondécéle une accumulation des spirilles autour des zones nécrosées (s): 
Malgré la destruction des cellules dufoie, ces spirilles ont. gardé intacte leur 
propriété de retenir argent. Ils sont logés dans les capillaires qui sillonnent 
ces zones nécrosées, et sont répendus parmi les nombreux leucocytes 
polynucléaires qui remplissent ces capillaires, 

Intéressant est le fail que les vaisseaux sanguins qui sont autour et au 
centre des foyers nécrotiques sont trés distendus ct thrombosés, l’obstacle qui 
obstrue la lumiére de ces vaisseaux élant constitué par un réseau de fibrine 


_ 
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emprisonnant dans ses mailles des leucocytes et de vrais paquets de spirilles. 
Ajoulons a cela que sur certaines coupes, les cellules hépatiques sises au 
voisinage immédiat des zones nécrotiques, montrent une prolifération de 
leurs noyaux (amitose) aboutissant & la formation de cellules géantes 
Pl, IX, fig: 2, egy. 

Kn présence de ces constatations, il y a lieu de se demander 
si les altérations hépatiques qui viennent d’étre décrites sont 
dues & une action directe exerecée par les spirilles de la Tich- 
fever sur les éléments glandulaires, ou bien ces altérations sont- 
elles secondaires et déterminées par lVobstruction de certains 
vaisseaux du foie? Sans nier la possibilité d'une influence 
nécrotisante due & lintervention de certains produits solubles 
sécrétés par les spirilles, nous penchons plutot 4 admettre la 
seconde de ces interprétations. A la suite de la thrombose 
provoquée par laccumulation de paquets de spirilles et de 
leucocytes en certaines régions du réseau yasculaire, il se 
produit une des'ruction nécrobiotique des éléments hépatiques. 
cependant que les spirilles s'accumulent et proliférent autour 
de ces foyers nécrosés. Quoi quil en soit, il nous a semblé 
intéressant d’insister sur ces modifications histologiques causées 
par le spirille de la Tick-fever, modifications dont la ressemblance 
avec certaines Iésions apparaissant au cours de la fiévre 
récurrente est: frappante. 

* 


La destruction, par voie de phagocytose, des spirilles de la 
fiévre récurrente au cours de la crise qui met fin a acces fébrile, 
a été mise en évidence:par Metchnikoff ', dés 1897. Malgré les 
travaux de Gabritchewsky *, tendant areléguer au second plan 
Vintervention des phagocytes dans |’épuration microbienne de 
Vorganisme eta attribuer aux qualités spirillicides des humeurs 
le role principal dans le mécanisme de la destruction des 
spirilles, la plupart des auteurs (Bardach *, Cantacuzene ‘, 
Leyaditi et Manouélian *) qui ont étudié cette question en se 
servant d’autres spirilles que ceux de la fiévre récurrente, se 
montrent partisans de la fagon de voir de Metchnikoff. 


1. Mercunikorr, Virchow-s Archiv, vol. 109, 1897. 

9. (}ABnitcHEWSKY, ces Annales, yol. X, n° 11: vol. XI,n°3. Cét fur Bakterio- 
logie vol. XXIII, ne* 9-48 ; vol, XXVI,.nes 10, 16 ct 17; vel. XXVII, ne 2. 

3. Barpacu, ces Annales, vol, XII, 1899, p. 364. 

4, CANTACUZENE, ces Annales, vol. XIUI, 1899, p. 529. 

§. Levapiri, ces Annales, vol. XVIIT, mars 190%, p. 129. Levapiti st MAnous 
LiAN, deja cites. 
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— Pour ce qui concerne la Tick-fever, Robert Koch ', grace a 
la méthode de frottis, a révélé lexistence d’un englobement des 
spirilles de la part des phagocytes, dans la rate des singes 
infectés avec le spirille africain. Nous avons examiné de plus 
prés cette question en nous servant du procédé ad argent. 
lequel appliqué pas nous & d'autres microorganismes spirillés 
(Lreponema pallidum *, Spirillum. gallinarum *), s'est montré 
capable de mettre facilement en évidence les spirilles inelus dans 
les leucocytes. D/ailleurs, une méthode basée sur le méme 
principe et utilisée par Bertarelli* pour l'étude histologique de 
la fitvre récurrente de ’homme, a déja donné ses preuves, en 
laissant voir des spirilles inclus dans le proloplasma des leuco- 
cytes de la rate. 

Nos études nous ont montré que si, chez le singe (Macacus 
cynomolgus), Venglobement des spirilles au voisinage de la crise 
s’opere grace a lintervention des polynucléaires accumulés 
dans la rate, conformément a ce qui a été vu par Metchnikoff 
dans la fiévre récurrente de Vhomme, par contre, chez la sou- 
ris, c'est le fore qui est le siége principal de ’anéantissement 
phagocytaire de ces spirilles. Chez les souris sacrifiées en pleine 
infection ou au voisinage de la crise, la glande hépatique montre 
de trés nombreux macrophages renfermant des microorga- 
nismes spirillés dont la forme est plus ou moins modifiée. Ces 
macrophages, cellules mononucléées pourvues d’un protoplasma 
abondant, rappellent par leur aspect et leur disposition les 
cellules de Kupffer. Sises & Vintérieur des capillaires du foie 
(Pl. VIL, fig. 1,2, 3 et 6) et accolées ala paroi de ces capillaires. 
ces cellules contiennent un nombre variable de spirilles. Geux-ci 
ont rarement gardé leur aspect habituel; pour la plupart du 
tempsils sont enroulés:sur eux-mémes*, forment des boucles et 
montrent toute une série d’altérations tendant vers la destruc- 
tion compléte des parasites phagocytés. Ces altérations se tra- 
duisent par des irrégularités dans la disposition des tours de 
spire, ainsi que par l’aspect moniliforme et la fragmentation du 
oe 


1, R. Kocu, deja cite, 
2° LEVADITI, ces’ Annales, vol. XX, 1906, p. 44, 
3. Levapiti et MANOUBLIAN, déja cités, 
Beararnecii, déja cité, 
5. On trouvera plus loin des détails concernant la s i ij “ai 
ignification Q 
dattribuer a cette disposition des spirilles en boucle. ee 
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Cette phogocytase des spirilles de la Tick-fever débute déja 
pendant linfection et s'accentue au fur et & mesure que l’on se 
rapproche de la crise. Une fois cette crise effectuée. il devient 
impossible de déceler dans le foie des parasites libres ou inclus 
dans le protoplasma des cellules de Kupffer, ni méme des 
débris spirillaires contenus dans les phagocytes. La digestion 
intracellulaire des spirilles s’achéve done en méme temps ou 
trés peu apres la fin de la crise. 

SiPenglobement des microorganismes spirillés par les mono- 
nucléaires du foie apparait d’une fagon aussi claire que possible 
dans nos préparations, par contre, rien, au cours dé nos 
recherches, n’est venu consolider l’hypothése de la dissolution 
des spirilles de la Tick-fever en dehors des cellules, sous l’in- 
fluence des principes bactéricides. Etant donné que ces spirilles 
sont assez volumineux et que, vers la fin de l’infection, ils sont 
disposés en de trés gros amas, il nous semble impossible qu’une 
dissolution de ces spirilles puisse s’effectuer, sans qu’on n’en 
décéle les traces & un moment donné de la maladie. Or, quel 
que fut le soin que nous avons mis pour dépister des modifi- 
cations de forme ou de colorabilité pouvant étre invoquées en 
faveur de l’existence d’une telle destruction extra cellulaire des 
parasites, nos recherches sont toujours restées infruc- 
tueuses. 

Tant qu’il est encore possible de découvrir dans l’intimité des 
organes des spirilles libres colorables par argent, on ne décéle 
que des microorganismes intacts, offrant ’habituelle régularité 
de leurs tours de spire et une parfaite conservation de leurs 
caractéres morphologiques et tinctoriaux. Nulle trace de spirilles 
moniliformes ou d’indices de transformation granulaire. 

Tous ces faits nous amenent donc a conclure que, pareillement 
a ce qui se passe dans les autres spirilloses déja étudiées expérimen- 
talement (spirillose des oies, spirillose des poules, fidvre récurrente), 
la destruction critique des spirilles dans la Tick-fever est un phéno- 
mene essentiellement phagocytaire et nullement sous la dépendance 
de V intervention directe des principes bactéricides. On ne nous objec- 
tera pas que l’absence des signes visibles d’une dissolution 
extra-cellulaire des spirilles pourrait étre due a la destruction 
exceptionnellement rapide de ces parasites, ou & la non-colo- 
rabilité des formes dégénérées destinées & se fondre dans le 

20 
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plasma circulant. Ces objections seraient mal fondées, pour les 
motifs suivants : . 

On ne connait pas d’exemple de destruction humorale des 
bactéries s’opérant dune fagon aussi rapide et aussi intense 
que la transformation granulaire du vibrion cholérique (phéno- 
méne de Pfeiffer). Or, méme dans le cas de cette transformation 
en granule du vibrion de Koch, il est possible de saisir sur 
coupes les diverses phases que traverse le processus, si lon a 
soin de sacrifier les animaux peu de temps aprés le début du 
phénoméne de Pfeiffer. Ainsi, l'un de nous ', en injectant dans 
les veines des cobayes activement vaccinés contre le Vibrio 
Cassino, une émulsion épaisse de vibrions, a pu retrouver, sur 
des coupes de poumon, des amas vibrionniens entourés de leu- 
cocytes et formés par des virgules en voie de transformation 
granulaire. 

D’un autre cété, nos recherches nous autorisent a affirmer 
que lorsque les spirilles subissent des changements morpho- 
logiques, indices de leur dégénérescence avancée (aspect moni- 
liforme, formation de granules), ils continuent néanmoins a 
offrir une affinité marquée pour largent et peuvent étre faci- 
lement décelés au microscope. C’est le cas par exemple des 
parasites inclus dans les phagocytes et soumis & l’influence 
des ferments endo-cellulaires. On ne saurait done considérer 
comme bien fondées les objections que nous venons de formuler 
il y a un instant. 

Nous avons d’ailleurs enregistré, au cours de nos expériences, 
un fait qui plaide directement contre la dissolution humorale 
des spirilles de la Tich-fever chez les souris en train d’effectuer 
leur crise. Le voici : 

Une souris blanche est sacrifiée 5 jours aprés Vinocula- 
tion intra-péritonéale du* virus, & un moment ou |’examen 
microscopique du sang ne révélait plus la présence de spirilles 
libres. L’étude de nombreuses coupes de foie et de rate donna 
un résultat négatif, en.ce sens que ni les vaisseaux, ni les 
cellules ne contenaient des microorganismes spirillés. Pourtant, 
dans le poumon, au niveau d'un foyer inflammatoire et hémor- 
ragique, nous avons découvert un trés grand nombre de ces 
microorganismes ayant conservé leur forme caractéristique et 


4, Levaprir, ces Annales, vol. XV, 1904, p. 94. 
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ne montrant aucun signe de transformation granulaire ou de 
dissolution (PI. VIL, ab: 7). Cette constatation prouve que la dis- 
parition is spirilles du foie, de la rate et des autres organes 

na pu étre le résultat d'une action dissolvante exercée par des 
principes bactéricides existant a l'état de liberté dans le plasma 
circulant. En effet, si ces principes circulaient réellement dans 
ce plasma, ils devraient atteindre, au méme titre que les spirilles 
renfermés dans le foie et la rate. les parasites logés dans le 
poumon, et dans ce cas ceux-ci auraient dti montrer des signes 
de souffrance, ce qui n’a pas été le cas dans l’expérience que 
nous venons de citer. Force est done de se rallier & opinion que 
nous avons annoncée dans un de nos précédents mémoires 4, 
a savoir que les substances spirillicides sont, par suite du 
manque de cytase libre, incapables dagir in vivo et que leur 
role doit se borner a faciliter et 4 exagérer la phagocytose des 
spirilles ?, laquelle représente le seul moyen efficace que lorga- 
nisme emploie pour se défendre contre les septicémies spiril- 
liennes. 


e 
* 

Nous avons observé, au cours de ces recherches, un phéno- 
méne particulier sur lequel nous désirons insister : c'est 
la disposition en boucle ow en peloton des spirilles inelus dans les 
macrophages du foie. Cette disposition est visible dans le foie des 
souris sacrifiées en pleine infection spirillienne et est repré- 
sentée dans les figures 1,2, 3 et6 de la planche VIII. Ce nest pas 
dans la Tick-fever que lon a rencontré pour la premitre fois cet 
enroulement des spirilles sur eux-mémes. Il a été déja vu par 
Cantacuzéne* sur des frottis de rate provenant d’oies inoculées 
avec le Spirillum anserina Sacharoff, frottis qui montrent des 
macrophages pouryus de vacuoles, a l’intérieur desquelles on 
distingue des spirilles disposés en peloton. L’un de nous‘, au 
cours de ses recherches ayant trait & la spirillose des poules 
(Marchoux etSalimbeni’), a également constaté, dans la rate des 

4. Levaviti, ces Annales, yol. XVIII, mars 1904, page 143. 

2. Linfluence favorisante exercée par les anticorps spirillicides sur l’englo- 
blement des spirilles par les phagocytes, a été démontré par Sawtchenko (ces 
Annales, vol. XVI, n° 2), Elle doit étre rangée dans la catégorie des phénomenes 
Worganisation sur lesquels Wrhigt et ses éléves, Neufeld et Rimpau, Lohlein, ete., 
ont insisté derniérement. 

3. CANTACUZENE, A6ja cité. 

4, Leyapitr, deja cite. 

5. Marcnoux Er SALIMBENT, ces Annales, vol. XVI, 1903, p. 569 
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oiseaux infectés, une multitude de spirilles entortillés, dont la 
plupart étaient inclus dans de gros phagocytes mononucléaires, et 
cette constatation futrécemment confirmée par Manouélian et Le- 
vaditi ‘ et par Prowazek *. Rappelons enfin que suivant le regretté 
Schaudinn, le Treponema pallidum serait capable, dans certaines 
conditions, de présenter la méme disposition enchevetrée. 

Quelle signification faut-il accorder a cet enroulement parti- 
culier qui semble commun & la plupart des espéces de spirilles 
bien étudiés jusqu’a présent? Suivant Prowazek qui. partage 
une opinion déja formulée par Schaudinn, la disposition des 
microorganismes spirillés en boucle représenterait un stade 
de repos dans l’évolution de ces parasites, analogues & ceux 
quon a souvent rencontrés dans le cycle évolutif des proto- 
zoaires. On sait d’ailleurs que, d’aprés ces savants, les spirilles 
doivent étre classés parmi les protozoaires et non parmi les 
bactériacées, comme le soutiennent R. Koch, Metchnikoff, Borrel 
et comme nous le pensons nous-mémes. 

Nos constatations nous ont amencs a des conclusions autres 
que celles auxquelles souscrivent Schaudinn et Prowazek. 
Loin de considérer ces formes enchevétrées comme un stade de 
repos dans l’évolution des spirilles, nous sommes enclins a voir dans 
Venchevétrement de ces spirilles un vtat de souffrance, précédant. 
Vapparition des signes de dégénérescence et la désintégration plus ou 
moins complete de ces parasites. Voici les faits que nous invoquons 
en faveur de notre maniére de voir : 

Tout dabord il appara‘t dune facon non douteuse que 
Venroulement des microorganismes spirillés s‘opére le plus fré- 
quemment  l’intérieur des phagocytes et quil intéresse des 
parasites destinés & se détruire sous Vinfluence des ferments 
endo-cellulaires. On suit d’ailleurs pas & pas la marche de cette 
destruction, qui débute par lenchevétrement des spirilles et 
qui finit par la transformation granulaire de ces microbes. I est 
vrai que parfois nous avons décelé de ces formes encheyétrées 
en dehors des phagocytes. Mais Pexamen de nos: coupes nous 
a montré que ces formes existaient précisément au niveau de 
foyers hémorragiques (foie de souris, fig. 8 de la planche VII). 


4. Levapirr Ev MANovsitan, déja cités. 

2. Prowazek, Arb. aus dem Kaiserl. Gesundheitsamte, vol. XXIII, fasc. 2, 
4906, page 554. 2 

3. Levanitr, déja cite, 
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cest-a-dire dans un milieu ou, par suite de la phagolyse. il s’est 
opéré une mise en liberté des bactériolysines leucocytaires, 

Mais ce qui, d’aprés nous, prouve le plus la justesse de 
notre fagon de voir est le fait suivant. rencontré au cours des 
recherches concernant la spirillose des embryons de poulet 
infectés par injection du virus de Marchoux et Salimbeni dans 
Voeuf fécondé. Si Yon examine le sort du Spzrillum gallinarum 
introduit dans le blane ou le jaune d’ceuf et placé & 38°, on ne 
constate nulle trace de multiplication de ce spirille sur place. 
Les parasites s immobilisent, deviennent moniliformes etfinissent 
par disparaitre complétement. Ils ne proliférent que dans le 
sang et les tissus de ’embryon, pour engendrer la septicémie 
étudiée de prés par Borrel et par Levaditi, leur développement 
étant intimement lié a la vitalité des tissus qui les hébergent. 
Or, si dans ces conditions, on a soin de suivre les diverses 
phases de la destruction des parasites & l’endroit méme ot l'on 
a déposé le virus, on est surpris par labondance des formes 
enchevétrées, entortillées, ce qui prouve que ces formes repré- 
sentent en réalité le stade initial du processus de la désinté- 
gration spirillaire. 

D’ailleurs, sices formes indiquaient, commele veut Prowazek, 
existence dune phase de repos dans l’évolution des spirilles, 
phase qui expliquerait la conservation prolongée du virus 
pendant les périodes qui séparent les accés de la fitvre a 
rechute, on devrait continuer & les rencontrer soit libres, soit 
incluses dans les cellules, une fois la crise effectuée. Or, aprés 
la fin de cette crise, comme nous venons déja de le dire, toute 
trace de parasites en spirales ou de spirilles entortillés dis- 
parait dans le foie et la rate de la souris. du rat et méme du 
singe. 

x 

Un mot encore a propos des rapports qui existent entre les 
parasites de la Tick-fever et les globules rouges. Comme on peut 
s’assurer en examioant les figures 1 et 2 de la planche VIII, i 
nest pas rare de rencontrer, soit a Vintérieur des macrophages 
du foie, soit méme en dehors de ces cellules, des spirilles dis- 
posts autour des hématies chez Ja souris. et pariois chez le 
singe (rate), Les phagocytes englobent done non seulement des 
microorganismes spirillés libres, mais aussi des spirilles accolés 
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aux globules rouges, et font subir simultanément a ces éléments 
des modifications régressives. Le fait est intéressant et a été 
déja rencontré dans la septicémie brésilienne de Marchoux et 
Salimbeni. Il résulte d’une communication orale de Borrel, que 
cet auteur a décelé, il y a déja longtemps, le Spirillum gallina- 
rum vVintérieur des hématies de poule (in vitro et sur des frot- 
tis de moelle osseuse). Cette constatation, restée inédite, a été 
récemment confirmée par Prowazek, lequel s'est convaincu 
de la pénétration du spirille de Marchoux et Salimbeni dans 
les globules rouges. Cet auteur va méme plus loin et admet 
que cette disposition représente un stade endo-cellulaire dans 
le evele évolutif de ce spirille, 

Nous ne pouvons rien affimer de précis quant a l’existence 
de spirilles endo-globulaires chez les poules infectées par le 
Spirillum gallinarum, wayant pas étudié cette question de prés. 
Mais, pour ce qui concerne le spirille de la Tick-fever, il nous 
semble difficile d’admettre que le rapport étroit que l’on reléve 
parfois entre ce spirille et les hématies, indique réellement la 
pénétration des parasites dans ces hématies. En effet, nous 
avons toujours constaté que les microorganismes  spirillés 
faisaient comme une sorte de cercle autour du globule rouge 
et quils n’offraient pas la moindre tendance & s insinuer dans 
le protoplasma de ce globule. /1 ne saurait donc étre question de 
Veristence Wun stade endo-globulaire du spirille de la Vick-fever *. 

1, Nous avons recherché si a exemple du Spirillum gallinarum, le spirille de 
la Tick-fever cnvahit Vovule des animaux infectés. Malgré examen @un grand 
nombre de coupes, nous n’avons rencontré qu'une seule fois des spirilles typiques 
dans le follicule de Graf, chez le rat. 

Décembre 1906. 


LEGENDES DES PLANCHES VII] ET 1X 


Pl. VII. — Fig. 14. — Coupe de fore dune souris sacrifice vers la fin de 
Vinfection. m, macrophage contenant des spirilles entortillés autour des 
globules rouges (9). 

Fig. 2. — Méme coupe. m, macrophage renfermant des spirilles ondulés, 
des hématies et des spirilles entourant les globules rouges (g). 

Fig. 3. — Coupe de foie dune souris sacrifiée en pleine infection. n, 
cellule hépatique; m, macrophage renfermant des spirilles ondulés ou 
entortillés (s). 


Nhs yh 7 7 9 ~ e nO . , . = . 
Fig. 4, — Coupe de foie dune souris sacrifieée en pleine septicemic. v 
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vaisseau hépatique; p, leucocyte polynucléaire; s, spirilles agglutines. Les 
débris colorés en noir que l’on voit au voisinage des amas de spirilles ne 
sont pas des parasites dégénérés, mais des fragments de spirilles coupés 
obliquement. 


Fig. 5. — Coupe de rate W@une souris infectee. c, cellule splénique: m, 
megacaryocyte contenant un spirille s. 

Fig. 6. — Coupe de foie dune souris sacrifiée en plene infection. m, 
macrophage contenant un spirille ondulé et un spirille disposé en boucle (s). 

Fig. 7. — Coupe de powmon WVune souris sacrifice aprés la crise. «a, 
alvéoles pulmonaires contenant un grand nombre d’hématies; s, spirilles. 

Fig. 8. — Coupe de foie Wune souris sacrifiee vers la fin de Vinfection. 1, 


cellule hépatique; , foyer hémorragique ; s, spirilles entortillés, 

Pl. IX. — Fig. 1. — Coupe de foie dune souris sacrifiée en pleine infec- 
tion. n, foyer de nécrose; p, leucocytes polynucléaires, (Coloration par 
Véosine et le bleu de tolluidine.) 

Fig. 2. — Méme coupe a un fort grossissement (imprégnation a Vargent). 
ch, cellules hépatiques; n, zone de nécrose; p, débris de leucocytes polynu- 
cléaires: cg, cellules & noyaux multiples; s, spirilles. 


ACTION DU VIN SUR LE BACILLE D’EBERTH 


Par MM. J. SABRAZES er A, MARCANDIER (pr Borvesvx) 


La fidvre typhoide se propage surtout, si on sen rapporte 
ala doctrine classique. par l'eau de boisson, encore que la part 
de la contagion directe soit loin d’étre négligeable. Le réle de 
eau dans la transmission de la maladie a suscité d’innombra- 
bles recherches cliniques et expérimentales. 

Parmi les questions que se pose le médecin, quand il envi- 
sage ce probléme, les suivantes viennent naturellement a l’es- 
prit : lorsque le bacille d’Eberth se trouve dans l'eau de con- 
sommation, y reste-t-il vivant et susceptible de nuire, quand on 
ajoute cette eau & du vin. ainsi qu il est d'usage pendant les 
repas? Des vins mouillés, ayant leur mise en bouteille, avec 
une eau bacillifére conservent-ils longtemps vivants les germes 
de dothienentérie? 

On qualifie souvent le vin d’excellent antiseptique ayant 
immédiatement raison des impuretés microbiennes de l’eau. 
Y a-t-il quelque lueur de vérité dans cette opinion courante? 
Kn ce qui concerne le vin, on ne s est guére préoccupé de 
répondre a ces questions. D’autres boissons fermentées, le 
cidre, la biére ont donné lieu & des travaux dans ce sens. Le 
vin n’a été étudié a cet égard que par Alois Pick. Dans une 
premiére note ' trés succincte. il indique le pouvoir bactéricide, 
vis-a-vis du bacille d’Eberth, des vins purs blancs et rouges; 
Vadjonction de parties égales d'eau exigerait un contact de 
24 heures pour que le mélange yint & bout de ces germes. 
Dans une seconde note* cet auteur précise un peu plus. Le 
bacille typhique résisterait plus d’une demi-heure dans des vins 
de table blancs et rouges, une heure dans un vin étiqueté 
Ssegszarder, 5-10-30 minutes dans du Mailberger, 15 minutes 
dans du Véslauer. Coupés d’eau par moitié, tous ces vins, méme 
les plus bactéricides, n’arrivaient pas 2 tuer Ie bacille d’Eberth 
au bout dune demi-heure. 


1. Avots Pick, Ueber der Einfluss des Weines auf die Entwickelung der Typhus- 
und Cholera-Bacillen. Centralbl. fiir Bakter, 1892 p, 293-294, 

2. Avois Pick, Veber die Einwirkung von Wein und Bier, sov 
We Satiren auf die Cholera-und Typhus-Bacterien. 
1898, p. 51-61. 
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Nos premiers essais ont porté sur un vin rouge ordinaire 
de Carignan, provenant de la Gironde, mis en bouteille le jour 
méme de examen. L’analyse donnait les résultats suivants : 
alcool 11°2; acidité en SO‘H? 5,14; extrait sec 24,8: sulfate de 
potasse 1 gramme par litre; chlorures 0.40). Ce vin ensemencé 
dans du bouillon (12 décembre 1906), & raison @une goutte par 
tube de 10 c. c. a fourni & 37° des cultures d’un streptobacille 
prenant le gram, et de rares levures. Ge méme microbe a seul 
cultivé & 379,24 heures aprés incorporation de bacille d’Eberth 
(deux gouttes d’un bouillon de 3 jours dans 10 c. c. de ce vin); 
méme résultat, ce vin étant dédoublé avec de l'eau stérile. 

Un vin rouge analogue au précédent (alcool 9°1. acidité 
48", 90), extrait 17, sulfate de potasse moins de 1 gramme. chlo- 
rures 1,053) est filtré & la bougie Chamberland. Le 12-décembre 
on prépare 8 tubes : 3 contiennent 10 c. c. de vin pur; 2 
10 c.c. dun mélange aparties égales d’eau de fontaine stérilisée 
et de vin; 2 autres 10 c. c. d’un mélange avec un tiers d’eau. 
On ajoute & chacun 2 gouttes de culture d’Eberth et on les 
laisse & 15°. On fait trois ensemencemenis successifs & une 
demi-heure d’intervalle chacun, en agitant préalablement les 
tubes. Les rétrocultures étaient encore positives au bout d’une 
heure et demie; mais dix heures aprés le début de l’expérience 
aucun ensemencement n était fertile. Z 

Le 14 décembre 1906, on prépare une série de mélanges 
semblables et on procéde toutes les demi-heures 4 des trans- 
ports en bouillon ; les conditions expérimentales et les résultats 
sont consignés dans le tableau suivant (le signe + indique les 
rétrocultures positives, le signe —. les négatives) : 


TEMPS ECOULE DEPUIS L'INTRODUCTION DU MICROBE 
DANS LE VIN Wt TEMPERATURES 
Fa a —— — 
GOUTTES | 
DILUTION de 40 m.ab.t/2) 2h. | Sh] 4b] Sh. | Oh. Th. 7 8h] Ob. p10 be 
| CULTURE | 
18° | 19° | 19° | 180 |47°5) 179 |17°2| 18° |41792) 4179S) 17° 
ats | emt 
40 c, ¢. vin pur. 2 SE [ct NP cite, | ees Te SS Le |e rear | ee 
== dilual/2) 2 cS | eto eo Da | itd 
| 
aa id) 3 steht aera ar tee eo 
- 2/3) 5 Ppa eeamealee de ala 
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Le bacille d’Eberth a done vécu deux heures dans ce vin 
ordinaire, tel qu’il est livré &la consommation, et quatre heures 
dans ce vin coupé d’eau par moitié. Quand la dose de culture 
incorporée au vin est de cing gouttes au lieu de deux, la survie 
est de prés de neuf heures. 

Le 16 décembre 1906, un vin blanc see de Cérons (1890), en 
bouteille depuis plus de dix ans, ayant les caractéres suivants : 
alcool 10°,7, acidité 5, extrait 22,8, sulfate de potasse plus de 
1 gramme, est filtré &la bougie; on en répartit aseptiquement 
10 c. c. dans des flacons qu’on additionne les uns de deux 
gouttes, les autres de cing gouttes de culture d’Eberth et qu'on 
laisse 4 la température de 17°-18°. Des rétrocultures faites toutes 
les heures sont restées négatives. Le bacille d’Eberth est done 
tué en moins dune heure dans ce vin. 

Le 17 décembre, onrefait ’expérience en transportant toutes 
lescing minutesune ansede platine des mélanges dans le bouillon. 

Résultats : le bacille @Eberth ne vit que vingt minutes 
dans ce vin de Cérons. 

Le 18 décembre 1906, nous opérons, dans les mémes condi- 
tions de température sur un vin de champagne sec, ayant plu- 
sieurs années de bouteille, provenant d’Epernay (alcool 9°,7, 
acidité 5,78, sulfate de potasse moins de 1 gramme), et sur un 
vin rouge de Bordeaux — Saint-Estéphe, cos d’Estournel 1888 
(alcool 8°,5. acidité 4, 16, extrait 10,1, sulfate de potasse moins 
de 1 gr. chlorures 0,35), — Vun et Pautre stériles au débou- 
chage (ensemencements en bouillon et sur gélose) et que, par 
suite, nous ne filtrons pas a la bougie. 

On fait, dans les mémes proportions que ci-dessus, des 
mélanges de vin pur et de cultures et, toutes les cing minutes, 
on transporte une anse de platine des mélanges dans des tubes 
de bouillon. Dans le champagne, le bacille d’Eberth est tué en 
moins de dix minutes. Dans le bordeaux, la culture est encore 
positive aprés 30 minutes. 

Dédoublons ce champagne avec de l'eau de la ville, bouillie 
et refroidie ; le bacille d’Eberth n’y succombe dés lors qu’au 
hout de 1 heure | 2. 

Le vin rouge de Bordeaux (cos d’Estournel 1888), addi- 
tionné de deux gouttes de culture d’Eberth par 3c. c. et laissé 
2 heures 4 15° n’a pas cultivé; additionné de 5 gouttes, la tem- 
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pérature étant la méme, il a fourni une culture positive, dans 
le méme laps de temps, tandis que, toutes choses étant égales, 
sauf la température portée & 37°, le bacille a été tué. 

Le 26 décembre 1906, nos expériences portent sur trois vins : 

4° Un vin blanc jeune du commerce, trés ordinaire mais 
non fraudé, originaire de Sadirac (Gironde), marqué 1903, 
mis en bouteille depuis 8 jours (alcool 8°,2, acidité 3,3, extrait 
26,3, sulfate de potasse moins de 1 gramme, acide sulfureux 
libre 123 milligrammes par litre) ; 

2° Un vin de grenache-Roussillon 1900 — : aleool 15° 3, aci- 
dité 4.06, sulfate de potasse moins de 1 gramme; 

3°Un vin rouge de Bourgogne (Beaune 1898) : aleool 10° 5, aci- 
dité 4, 41, extrait 18,4, sulfate de potasse moins de 1 gramme. 

Ces trois vins n’ont pas cultivé au débouchage (ensemence- 
ments aérobies et anaérobies dans du bouillon, négatifs). 

On ajoute 4 ces vins 2 gouttes normales par 10 c. c. de 
bacille d’Eberth en bouillon datant de 3 jours. 

Voici les résultats : 

Le vin blane pur de Sadirae stérilise les germes typhiques 
en moins de £5 minutes. 

Le bourgogne et le grenache tuent le bacille d’Eberth en 
moins de 30 minutes. 

Le vin blane de Sadirae. de consommation courante, dilué 

4/2 et a 1/3, améne encore la mort de ce germe en un 
quart d’heure. Par contre, ce méme vin blane pur, non dilué, 
mais exactement neutralisé, cultive encore au bout de 6 heu- 
res 1/2, neutralisé et dilué & 1/2, au bout de 4 jours. Une fois 
saturé, ce vin se conserve du reste trés mal; il se transforme 
en vinaigre. Par contre, & l'état pur, sa conservation est parfaite. 

Telles sont les expériences réalisées par nous jusqu aprésent. 

Au cours de ces recherches nous avons fait quelques remar- 
ques dignes d’étre mentionnées : 

8 gouttes des vins examinés, ajoutées a 10 c. c. de bouil- 
lon, n’infertilisent pas le milieu ; le bacille d’Eberth s’y déve- 
loppe normalement. Or toutes nos rétrocultures énumérées ci- 
dessus se faisaient 4 l’anse de platine; la gouttelette de vin 
ainsi introduite dans le bouillon ne pouvait en rien géner le 
développement du microbe, 

A 1/30 les vins employés n’agglutinent presque pas le 
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bacille d’Kberth qui ne tarde pas a devenir moins mobile. 
Apres 24 heures de contact, des agglutinats de bacilles morts, 
reconnaissables morphologiquement, décolorés par le gram 
sont trouvés au fond des tubes. Les vins rouges riches en tan- 
nin, tels que le cos d’Estournel, se clarifient, palissent el 
laissent déposer, dans ces conditions, beaucoup de trés fins 
grumeaux pulvérulents. 

Quand on pratique des ensemencements en série des divers 
vins additionnés de bacilles d’Eberth, au fur et a mesure que 
le contact se prolonge,’ les colonies de rétroculture, dans les 
semis en surface sur milieux solides, vont peu a peu se raré- 
fiant : le bacille ne se multiplie pas dans le vin, il s’y détruit 
progressivement. 

Dans les transports successifs en bouillon, de gouttelettes 
de mélanges Eberth-vin, les formes filamenteuses du bacille 
nous ont paru augmenter de nombre. 

Nous avons opéré parallélement sur deux bacilles d’Eberth, 
Pun servant depuis longtemps au laboratoire pour la séro-réac- 
tion, l'autre extrait récemment d’une rate typhique : les résul- 
tats n’ont varié que dans de faibles limites. 

Des passages sur milieux d’épreuve — bouillon-lactosé, 
pomme de terre, gélose fuchsinée, gélose de Conradi-Dri- 
galski, ete. — nous donnaient la preuve, & chaque série d’expé- 
riences, de la pureté des cultures. 

Il résulte de nos constatations que jles vins conservés depuis 
longtemps en bouteille sont stériles quand on les seme dans du 
bouillon de viande et sur gélose, tandis que les vins rouges 
puisés quotidiennement au tonneau contiennent des bactéries et 
des levures qui cultivent trés bien dans ces conditions. 

Les vins purs exercent une puissante action bactéricide sur 
le bacille d’Eberth, mais cette action varie d’intensité avec la 
nature et la qualité des vins. 

Les vins blancs se sont révélés plus actifs que les rouges. 
Le tableau suivant rend compte de l’échelle décroissante des 
propriétés bactéricides, en regard des diverses particularités 
analytiques que nous devons, pour la plupart, & Vobligeante 
collaboration de M.A. Auché, professeur de pharmacie et de 
chimie & l’Ecole de santé navale de Bordeaux et aA celle de 
M. R. Dupouy, professeur de matiére médicale & la Faculté : 
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A CIDE 
sulfurenx 
libre. 


Tyirait|S oF ATE 
NATURE DES VINS|/Années | Alcool ES de 
os potasse. 


MORT DU BACILLE 
D'EBERTH 


Chlorures 


Champagne sec.. | Plus. | 99,7|5 — de 4s Moins de 410 min, 


PSadirac blane.... |1903} 8°,2 


Cérons blanc..... |4890 |10°,7 ‘ 20 minutes, 


Grenache 1892 Moins de 30 min. 


[Beaune rouge..., {1898 0) 4,45 [18 ,: g = 500 


Cos d’Estournel r. [4888 oD 0): Moins de 2 heures. 
Rouge carignan.. |Jeume. | 9°,4 i 3 = ae 


}/Sadirac blanc neu- Survie au dela de 
tralisé 1903), 89,2 26,3 6 heures 1/2. 


L’acidité joue sans doute un réle prépondérant. En effet, 
un vin neutralisé, comme le Sadirac, qui, avant la saturation 
tuait le bacille d’Eberth en moins d’un quart @heure, le laisse 
vivant, aprés neutralisation, plus de 6 heures 1/2. et plusieurs 
jours quand on le dilue a moitié. 

L’action bactéricide des acides sur le bacille d’Eberth a du 
reste été trés bien étudiée par S. Kitasato!. L’acide sulfurique 
tue ce microbe en 4 2 5 heures, & une concentration de 
0,8 0/0; puis viennent, classés par activité décroissante, les 
acides chlorhydrique (0,2 0/0), azotique (0,2), sulfurique (0,28), 
acétique (0,3), phénique (0,34), formique (0,356), oxalique 
(0,366), lactique (0,4), tartrique, citrique, malique (0,476). 
tannique (4,66), borique (2,7). Alois Pick arrive & peu prés aux 
mémes résultats pour les acides formique, acétique, tartrique, 


. citrique. Parmi ces acides, plusieurs se retrouvent, 4 doses 


trés variables, suivant l’ancienneté, la nature, le cru, etc., dans 
les vins; tels les acides tartrique, malique, tannique, acétique, 
citrique & cété des acides succinique, propionique, butyrique 
et valérique. Ils sont en partie & état libre, en partie combi- 
nés, en partie éthérifiés. 

Tous ces acides concourent respectivement, chacun pour 
une part difficile & évaluer, a rendre le vin bactéricide. 

4, S. Krrasaro, Ueber das Verhalten der Typhus-und Cholerabacillen zw siure 
oder alkalihaltigen Nibrbéden, Zeilschrift ftir Hygrene,1888, drittes Bd, S, 404- 


426, 
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L’hyperacidité des vins blancs, qui figurent dans notre 
tableau, explique leur supériorité & cet égard. Leur teneur 
relativement élevée en acide sulfureux doit contribuer aussi a 


leur conférer un pouvoir bactéricide plus élevé. L’introduction _ 


du gaz sulfureux dans le vin, et surtout dans le vin blanc, est 
une véritable nécessité. Ce gaz provient des méchages successifs 
que subit le vin blanc pendant les trois ou quatre ans de conser- 
yation en barrique qui précédent la mise en bouteille. « On peut 
affirmer que l’acide sulfureux est indispensable au développe- 
ment et au maintien des qualités des vins blancs, de quelque 
nature qu’ils soient '. » En général ? les vins de France renfer- 
ment moins de 200 milligrammes d’acide sulfureux par litre; 
cependant quelques grands crus de Bourgogne et la plupart des 
vins de la région de Cérons, Freignac, Sauternes (Gironde) 
peuvent contenir jusqu’a 400 milligrammes. La plus grande partie 
de l’acide sulfureux se combine dans les vins avec les matiéres 
organiques, surtout avec les aldéhydes et les sucres; Vacide 
sulfureux combiné est trés peu antiseptique. Une autre partie 
s’oxyde, forme des sulfates et enrichit le vin en sulfate de 
potasse qui n’est lui-méme que bien faiblement microbicide. 
Enfin une notable quantité d’acide sulfureux reste libre dans 
le vin et influe considérablement sur sa conservation. Schmitt, 
Schaffer et Bertschinger ont montré que le « pouvoir anti- 
septique de l’acide sulfureux libre, pour certains organismes 
du vin, était au moins dix fois plus grand que celui de l’aldéhyde 
sulfureux * ». De méme la nocivité pour 'homme de lacide 
libre et de lacide combiné présente des différences trés 
tranchées : le premier est beaucoup plus toxique que le second ‘. 

Le taux de l’acide sulfureux libre oscille dans les vins blancs 
de 10 & 50 milligrammes par litre et atteint exceptionnelle- 


1. J. Lasorpe, Les vins blancs et l’acide sulfureux. Eatraitde la Revue de 
viticulture 1905. 

2. P, Cartes, L’acide sulfureux en cenologie et en cenotechnie avec rapport 
au Comité technique et réponse de la douane américaine. KEditeurs : Feret 
(Bordeaux), Mulo et Cie (Paris), 1905. 

3. J. Lasorne, Loc. cit. 

4. M.-L. Matuiev, Rapport sur la limitation des doses d’acide sulfureux dans 
les vins. Minist. de l’Agricult.; office des renseignements agricoles. Extrait du 
Bulletin mensuel, juin, juillet et aovt 1902. 

Cu. Biangz et J. Gautrever, Action physiol. et toxique des solutions d’acide 
sulfureux en injections sous-cutanées; des solutions @aldéhyde ordinaire ou 


éthanal; des combinaisons d’acide sulfureux et d’éthanal. Soc. de Biologie, 
tome Y°, 1905, pages 154-158. 


teed 
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ment 1004130 milligrammes. Dans le vin blanc de Sadirac, quia 
servi {nos expériences, cette valeur atteignait 123 milligrammes ; 
e'était un vin jeune, n’ayant que quelques jours de bouteille ; 
dans les vins plus agés cette valeur décroit avec le temps, 

Nous pensons que les vins blancs empruntent & la 
présence d’acide sulfureux libre un certain appoint bactéricide, 
les données suivantes de P. Miquel’ plaident dans ce sens : 
les solutions aqueuses d’acide sulfureux & 1/1500 s’opposent a 
la multiplication du bacille d’Eberth et le tuent & 1/1000. 

Ajoutons qu’aux concentrations les plus élevées d’acide 
sulfureux libre signalés ci-dessus, les vins blanes sont inoffen- 
sifs, comme l’ont démontré les. expériences classiques de 
Leuch, surtout les vins de luxe, comme les Sauternes, dont 
on ne boit que de minimes quantités a la fois. 

Le degré alcoolique (8° & 45° dans nos échantillons) 
ninflue guére sur le pouvoir bactéricide. A 25° Valcool 
éthylique épargne, pendant 24 heures, des microbes tels que 
le colibacille et le staphylocoque doré? dune sensibilité aux 
antiseptiques trés voisine de celle du bacille d’Eberth. D’autres 
substances renforcent sans doute les propriétés microbicides du 
vin — glycérine, éthers, alcool amylique, aldéhydes trés oxygé- 
nées constituant, d’aprés Berthelot, la véritable essence du bou- 
quet*, etc.; mais nous ne possédons aucune certitude a cet égard. 

La dilution atténue considérablement l’action antiseptique 
du vin; c’est ainsi qu'un vin rouge ordinaire, additionné 
@eau & 1/2 ou & 2/3, n’est plus actif qu’au bout de 4 heures au 
lieu de 2; le champagne dédoublé, au bout d'une heure 1/2 au 
lieu de 10 minutes. Toutefois nous avons vu un vin blane de 
table trés acide et riche en acide sulfureux libre (Sadirac 1903) 
supporter des dilutions a 1/2 et a 1/3 sans perdre ses capacités 
germicides qui se manifestaient en 15 minutes. 

. La quantité des germes introduits dans la boisson influe 
considérablement sur le temps de stérilisation : un vin rouge 
commun souillé de deux gouttes de culture en triomphe 

4. P. Mrogver. De la désinfection des poussiéres séches des appartements. 


Action de V’acide sulfureux sur les bouillons de peptones ensemencés avec les 
bacilles du charbon, d’Eberth et le spirille de Koch, Annales de micrographie 
1894, pages 329-330. 

2. Raraget Minecoint. Ueber die baktericide Wirkung des Alhkohols. Zeitschrift 
fiir Hygiene und Infections krankheiten, Bd 29, S. 417-148, 

3. A, Gautier. L’alimentation et les régimes, Paris 1904, page 269. 
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dans un laps de temps de deux heures ;*mais cing gouttes 
exigent neuf heures ; il est vrai que dans ce dernier cas il faut 
tenir compte de modifications de Vacidité et de la dilution 
imprimées au vin par Vapport d’un bouillon qui peut ne pas 
étre rigoureusement neutre. 

La température a aussi son importance : & 37° le vin vieux 
de Saint-Estéphe est plus antiseptique qu’a 15°. : 

Ainsi, laissé en bouteille, le vin se débarrasse au bout de 
quelque temps, des germes que pouvait contenir eau ayant 
servi 2 le mouiller; parmi ces germes le bacille d’Eberth est 
trés vulnérable; dans un laps de temps assez court, au contact 
des vins purs, ilest stérilisé. 

Le yin additionné par moitié, au moment dwrepas, d'une 
eau bacillifére et ingéré séance tenante, perdra beaucoup de 
son pouvoir bactéricide, en supposant méme que ce pouvoir 
continue ’.s’exercer le long du tube digestif, d’ou la possibilité 
d’une contamination éberthienne dans ces conditions. 

Kn faisant lemélange a parties égales d’eau suspecte et de 
vin, six heures avant le repas pour le vin blanc, douze heures 
avant sa consommation pour le rouge, tout danger pourra 
étre écarté; ce serait méme 1a, & défaut d’ébullition, de filtre 
et de tout autre agent purificateur, un moyen de corriger les 
souillures d’une eau. 

Cette pratique de la dilution ante cibum depuis longtemps 
en vigueur dans les collectivités — « labondance » des pen- 
sionnats — se trouve donc pleinement justifiée. 

Les propriétés bactéricides des vins conservés en bouteille se- 
raient susceptibles d’étre utilisées, a défaut d’autre antiseptique, 
par les chirurgiens ou les accoucheurs dans des cas pressants. 


ERRATA 


1° Mémoire J, Canracuzine et P. Rimeter, mars 1907, 
Pl. Ill. Au lieu de 2 lire 4 bis. 


a hi et he as 
a oe anaes een ee 
es ee nt eae 

Sen elas 


_ 2° Mémoire Tizzoni et Bonciovannt (méme numéro, page 237, ligne 9, au 
lieu de : les rayons X, lire les rayons a). 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire. 


